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Les transfusions de globules rouges (GR) sont fréquentes aux soins intensifs 
pédiatriques (SIP). Cependant, il n’y a pas de donnée récente sur les pratiques 
transfusionnelles aux SIP. Les objectifs de notre étude étaient 1) de décrire les pratiques 
transfusionnelles aux SIP du CHU Sainte-Justine en y déterminant la fréquence des 
transfusions de GR et en caractérisant les déterminants de ces transfusions, 2) de comparer ces 
pratiques avec celles observées il y a dix ans, et 3) d’évaluer le degré d’adhérence à la 
recommandation principale d’une large étude randomisée contrôlée, l’étude TRIPICU, 
laquelle proposait une pratique précise chez les patients stabilisés. 
Nous avons réalisé une étude monocentrique prospective observationnelle d’une durée 
d’un an. L’information requise a été extraite des dossiers médicaux. Les déterminants des 
transfusions ont été recherchés quotidiennement jusqu’à la première transfusion pour les cas 
transfusés, ou jusqu’à la sortie des SIP pour les cas non transfusés. Les justifications des 
transfusions déclarées par les médecins traitants ont été compilées à l’aide d’un questionnaire. 
Il y a eu 913 admissions consécutives durant la période d’étude, dont 842 ont été 
retenues. Au moins une transfusion a été donnée à 144 patients (17.1%). Le taux moyen 
d’hémoglobine avant la première transfusion était de 77.3±27.2 g/L. Les déterminants d’un 
premier événement transfusionnel à l’analyse multivariée étaient le jeune âge (< 12 mois), la 
présence d’une cardiopathie congénitale, un nadir d’hémoglobine ≤ 70 g/L, la gravité de la 
maladie, et certaines dysfonctions d’organe. Les trois justifications de transfusions les plus 
fréquemment évoquées par les médecins étaient une hémoglobine basse, un transport en 
oxygène insuffisant et une instabilité hémodynamique. La recommandation principale de 
l’étude TRIPICU a été appliquée dans 96.4% des premiers événements transfusionnels. 
En conclusion, les transfusions de GR sont fréquentes aux SIP. Jeune âge, cardiopathie 
congénitale, hémoglobine basse, gravité de la maladie et certaines dysfonctions d’organes sont 
des déterminants significatifs de transfusions de GR aux SIP. La plupart des premiers 
événements transfusionnels furent prescrits en accord avec les récentes recommandations. 
 




Red blood cell (RBC) transfusions are common in pediatric intensive care unit (PICU). 
However, there are no recent data on transfusion practices in PICU. Our objective was 1) to 
describe transfusion practice in PICU, which means that we aimed to determine the incidence 
rate and to characterize the determinants of RBC transfusion, 2) to compare this practice with 
that observed ten years earlier, and 3) to estimate the compliance to the recommendation of a 
large randomized clinical trial, the TRIPICU study. 
We conducted a single center prospective observational study over a one-year period. 
Information was abstracted from medical charts. Determinants of transfusion were searched 
for daily until the first transfusion in transfused cases or until PICU discharge in non-
transfused cases. The justifications for transfusions claimed by the attending physicians were 
assessed using a questionnaire. 
Among 913 consecutive admissions, 842 were enrolled. At least one RBC transfusion 
was given in 144 patients (17.1%). The mean hemoglobin level before the first transfusion was 
77.3±27.2 g/L. The determinants of a first transfusion event retained in the multivariate 
analysis were young age (< 12 months), congenital heart disease, lowest hemoglobin level 
≤ 70 g/L, severity of illness, and some organ dysfunctions. The three most frequently quoted 
justifications for RBC transfusion were a low hemoglobin level, intent to improve oxygen 
delivery, and hemodynamic instability. The main recommendation of the TRIPICU study was 
applied in 96.4% of the first transfusion events. 
In conclusion, RBC transfusions are frequent in PICU. Young age, congenital heart 
disease, low hemoglobin level, severity of illness and some organ dysfunctions are significant 
determinants of RBC transfusions in PICU. Most first transfusion events were prescribed 
according to recent recommendations. 
 
Keywords : child, critical illness, erythrocytes, intensive care unit, pediatric, transfusion, 
determinant 
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Chapitre 1. Introduction 
1.1. Le globule rouge 
Le globule rouge, encore appelé hématie ou érythrocyte, est une cellule sanguine 
anucléée produite par la moelle osseuse, au terme d’un processus appelé érythropoïèse. Ce 
processus de synthèse permanente de globules rouges permet, dans les conditions 
physiologiques, de compenser la destruction continuelle des érythrocytes circulants (la durée 
de vie d’une hématie étant d’environ 120 jours). Chaque globule rouge contient de 
l’hémoglobine (Hb), elle-même composée de quatre globines possédant chacune un 
groupement hémique capable de lier l’oxygène de façon réversible. Le globule rouge est donc 
un transporteur d’oxygène, capable de lier l’oxygène au niveau des alvéoles pulmonaires, et de 
le larguer au niveau tissulaire. 
1.2. Oxygénation tissulaire 
L’oxygénation tissulaire dépend de deux mécanismes : la convection, ou transport 
sanguin de l’oxygène inspiré d’une part; et la diffusion de l’oxygène depuis le sang jusqu’aux 
cellules d’autre part1. 
1.2.1 Transport en oxygène 
1.2.1.1 Définition 
Le transport de l’oxygène (TO2) depuis les alvéoles pulmonaires jusqu’aux cellules 
dépend de deux variables : le débit cardiaque (DC), et le contenu artériel en oxygène (CaO2). 
Il se définit selon l’équation suivante2 : 
TO2 = DC x CaO2 
Le CaO2 est déterminé quant à lui par le taux d’Hb, par la saturation en oxygène de 
cette Hb (SaO2), et dans une moindre mesure par la pression partielle en oxygène (PaO2), 
selon l’équation suivante3 : 
CaO2 = (1.34 x Hb x SaO2) + (0.003 x PaO2) 
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On visualise d’emblée l’importance de l’Hb et de sa saturation en oxygène dans le 
CaO2, et donc dans le TO2. 
1.2.1.2 Troubles du transport en oxygène 
Le TO2 peut être affecté par une diminution du DC. Le DC est tributaire de la 
fréquence cardiaque et du volume d’éjection systolique, lui-même dépendant de la précharge, 
de la contractilité myocardique, et de la postcharge. Toute modification de ces variables aura 
des répercussions sur le DC, donc sur le TO2. 
Le TO2 peut également être altéré par une diminution du CaO2. L’équation ci-dessus 
indique que c’est surtout le taux d’hémoglobine ainsi que la saturation de celle-ci en oxygène, 
qui déterminent le CaO2. L’anémie, dont les critères de définition de l’Organisation Mondiale 
de la Santé sont repris dans le Tableau I, va donc s’accompagner d’une diminution du TO2, 
d’autant plus marquée que l’anémie est importante.  
 
  Anémie 
Population Pas d’anémie Légère Modérée Sévère 
Enfants 6-59 mois > 110 100-109 70-99 < 70 
Enfants 5-11 ans > 115 110-114 80-109 < 80 
Enfants 12-14 ans > 120 110-119 80-109 < 80 
Femmes non enceintes > 120 110-119 80-109 < 80 
Femmes enceintes > 110 100-109 70-99 < 70 
Hommes > 130 100-129 80-109 < 80 
Tableau I. Taux d’hémoglobine (g/L) pour diagnostiquer l’anémie au niveau de la mer, selon 
l’Organisation Mondiale de la Santé4. 
 
La diminution du TO2, quelle qu’en soit la cause, va initialement être compensée par 
une augmentation de l’extraction d’oxygène au niveau cellulaire, si bien que la consommation 
d’oxygène par la cellule (VO2) ne sera pas affectée3, jusqu’à un certain seuil d’abaissement du 
TO2 (appelé TO2 critique) en deçà duquel la cellule ne peut extraire davantage d’oxygène, si 
bien que toute diminution du TO2 va s’accompagner d’une diminution de VO2 (Figure 1). Les 
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apports en oxygène sont alors insuffisants par rapport aux besoins cellulaires : ce déséquilibre 
définit l’état de choc, et ouvre la porte à la défaillance d’organes puis, ultimement, au décès du 
patient. On comprend dès lors l’importance physiopathologique de l’anémie des patients 
admis aux soins intensifs. 
 
 
Figure 1. Relation entre le transport en oxygène, la consommation d’oxygène et l’extraction 
d’oxygène par les cellules. 
1.2.2 Diffusion de l’oxygène 
Le transport diffusif de l’oxygène au niveau tissulaire est déterminé par le gradient de 
PO2 entre le globule rouge et la mitochondrie, par la consommation tissulaire en oxygène, et 
par l’affinité de l’hémoglobine pour l’oxygène5. Cette affinité est représentée graphiquement 
par la courbe de dissociation de l’oxyhémoglobine. Le P50, niveau de PO2 auquel l’Hb est 
saturée à 50%, est un indice généralement utilisé pour qualifier l’affinité de l’Hb pour 
l’oxygène6. Un déplacement de la courbe de dissociation de l’oxyhémoglobine vers la droite 
(ou en d’autres termes, une augmentation du P50), s’accompagne d’une libération plus aisée 
de l’oxygène par l’Hb. La conséquence est une majoration du gradient d’oxygène entre les 
globules rouges et les mitochondries, et donc un transport diffusif accru5. Cependant, dans ces 
conditions d’augmentation du P50, l’oxygène est moins facilement capté par l’Hb au niveau 
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des alvéoles pulmonaires. L’inverse se produit en cas de déplacement de la courbe vers la 
gauche (diminution du P50). 
Différents facteurs peuvent influencer le P50, notamment le type d’Hb. Plusieurs 
centaines de variantes d’Hb sont en effet décrites, et ces variations peuvent avoir des 
conséquences sur l’affinité de l’Hb pour l’oxygène7. L’hyperthermie, l’acidose et la 
majoration du taux de 2,3-diphosphoglycérate (2,3-DPG) intra-érythrocytaire vont influer 
positivement sur le P50, au contraire de l’hypothermie, de l’alcalose et de la diminution du 
taux de 2,3-DPG7, 8. En outre, certaines intoxications peuvent augmenter significativement 
l’affinité de l’Hb pour l’oxygène (monoxyde de carbone9, intoxications provoquant une 
méthémoglobinémie10). Ces variables vont donc modifier la diffusion de l’oxygène et, in fine, 
l’oxygénation tissulaire7, 8. 
1.3. L’anémie aux soins intensifs 
1.3.1 Epidémiologie 
L’anémie est fréquente aux soins intensifs. Chez l’adulte, environ deux tiers des 
patients ont une concentration d’hémoglobine inférieure à 12 g/dL au moment de leur 
admission aux soins intensifs, et un tiers ont une hémoglobine inférieure à 10 g/dL11, 12. Un 
tiers des enfants gravement malades sont anémiques au moment de leur admission, et 40% 
deviennent anémiques durant leur séjour aux soins intensifs13.  
1.3.2 Etiologie 
L’anémie du patient gravement malade est multifactorielle. Les pertes sanguines sont 
fréquentes aux soins intensifs, non seulement par hémorragie (digestive, traumatique, 
chirurgicale), mais aussi (et surtout) par prélèvements sanguins11, 13. Par ailleurs, une 
destruction accélérée des hématies peut survenir : une hémolyse peut en effet être favorisée 
par certaines infections14, 15, par certaines techniques (comme l’ECMO16), ou encore par divers 
médicaments17, 18; une hémophagocytose acquise peut également se développer chez le patient 
de soins intensifs19. Par ailleurs, la production des globules rouges peut être affectée : 
l’inflammation peut en effet s’accompagner d’une carence martiale20, d’une suppression 
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médullaire21, et d’une diminution de la production d’érythropoïétine22, 23. Certaines carences 
nutritionnelles peuvent également avoir un impact négatif sur l’érythropoïèse. 
1.3.3 Association avec un mauvais pronostic 
L’anémie du patient gravement malade est associée une morbidité accrue (notamment 
échec de sevrage de la ventilation invasive24 et durée de séjour aux soins intensifs accrue12), et 
même à une surmortalité12, 25, 26. Bien que ces données soient issues d’analyses multivariées 
ayant pour but de contrôler certains facteurs confondants, il est évidemment impossible 
d’affirmer avec certitude un lien de causalité entre l’anémie et le pronostic péjoratif. Nous 
pouvons toutefois retenir que l’anémie survenant chez le patient gravement malade est au 
minimum un marqueur, sinon un facteur de gravité qui mérite dès lors d’être étudié, et 
possiblement d’être traité à partir d’un certain seuil si un rapport de causalité avec un mauvais 
pronostic est suspecté. 
1.3.4 Prévention et traitement 
La première étape dans la prise en charge de l’anémie aux soins intensifs consiste en sa 
prévention, qui passe principalement par la limitation des pertes sanguines. L’érythropoïétine 
et la supplémentation martiale, deux stratégies utilisées en-dehors des soins intensifs, ne sont 
pas recommandées en pratique courante dans la population générale des patients admis aux 
soins intensifs. 
Le traitement rapide de l’anémie du patient gravement malade repose actuellement sur 
les transfusions de globules rouges. 
1.3.4.1 Limitation des pertes hémorragiques 
Les pertes sanguines contribuent à l’anémie des patients hospitalisés aux soins 
intensifs21. Ces pertes sanguines peuvent être hémorragiques (plaies, interventions 
chirurgicales, hémorragies digestives), mais elles sont également liées aux prélèvements 
sanguins réalisés à des fins d’analyse. Une étude multicentrique nord-américaine a révélé que 
les prélèvements sanguins étaient responsables de la majorité des pertes sanguines des enfants 
hospitalisés aux soins intensifs pédiatriques13. Dans cette étude, 96.5% des enfants avient subi 
des prélèvements sanguins, lesquels prélèvements expliquaient en moyenne 73% des pertes 
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sanguines des enfants inclus (médiane 100%). En moyenne, les enfants étaient prélevés trois 
fois par jour, et le volume prélevé médian était de 5 mL par jour, ce qui est significatif sachant 
que presque la moitié des enfants de la population étudiée étaient âgés de moins de 24 mois. 
Une étude plus approfondie de 803 prélèvements sanguins inclus dans cette étude 
multicentrique a été réalisée, et a montré notamment que le sang prélevé en excès représentait 
environ 100 à 250% du volume sanguin réellement requis pour les analyses demandées27. Aux 
soins intensifs adultes, Vincent et collaborateurs ont décrit que presque la moitié des patients 
hospitalisés dans 145 unités de soins intensifs avaient au moins 5 analyses sanguines 
différentes sur 24 heures, et que le volume prélevé était en moyenne de 41.1 mL11. Les 
méthodes visant à limiter les pertes sanguines reliées aux prélèvements incluent le recours à 
des tubes de prélèvements de petite taille, l’usage de techniques limitant les gaspillages 
sanguins lors de prélèvements via des cathéters artériels ou veineux centraux, ou une 
prescription plus sélective et mieux organisée des analyses27-29.  
1.3.4.2 L’érythropoïétine 
L’érythropoïétine est une hormone glycoprotéique qui stimule la prolifération et la 
différenciation des précurseurs érythroïdes de la moelle osseuse30. Sa forme recombinante est 
disponible en thérapeutique, et est utilisée notamment en cas d’insuffisance rénale chronique 
ou en phase péri-opératoire30. 
La synthèse de l’érythropoïétine est stimulée principalement par l’hypoxémie et par 
l’anémie. Les patients admis aux soins intensifs peuvent cependant présenter une réponse 
érythropoïétique diminuée à l’anémie22. Cette constatation a suscité de l’intérêt pour l’usage 
de l’érythropoïétine aux soins intensifs. Plusieurs études ont été réalisées chez l’adulte, dont 
trois essais randomisés contrôlés conduits par Corwin et collègues31-33. Les deux premières 
études ont montré une diminution significative de la proportion de patients transfusés et du 
nombre de culots globulaires transfusés dans le groupe érythropoïétine. Toutefois, la troisième 
étude n’a pas montré d’épargne transfusionnelle significative en association avec 
l’érythropoïétine. Cette différence semble être liée à une stratégie transfusionnelle plus 
restrictive durant la troisième étude, l’hémoglobine pré-transfusionnelle étant plus basse que 
dans les deux premières études. Corwin et collègues ont par ailleurs observé un risque 
thrombotique accru dans le groupe recevant de l’érythropoïétine (hazard ratio 1.41, intervalle 
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de confiance à 95% (IC95%) 1.06-1.86). Ils ont toutefois noté une réduction de la mortalité 
dans le sous-groupe des patients traumatisés (hazard ratio ajusté : 0.37, IC95% 0.19-0.72 
(mortalité à jour 29); 0.4, IC95% 0.23-0.69 (mortalité à jour 140)). 
L’érythropoïétine n’est donc pas recommandée en pratique courante aux soins 
intensifs, ni pour la prévention ni pour le traitement de l’anémie21, 34, 35. Il pourrait exister un 
effet favorable chez les patients traumatisés, mais ceci reste à confirmer par d’autres études 
conduites spécifiquement dans cette population. Cet effet favorable pourrait être lié à des 
propriétés cytoprotectrices et antiapoptotiques intéressantes36. L’usage non hématopoïétique 
de l’érythropoïétine est toutefois actuellement toujours du ressort expérimental. 
1.3.4.3 Le fer 
Le métabolisme martial est perturbé chez le patient gravement malade, et cette 
perturbation peut jouer un rôle important dans le développement de l’anémie du patient 
hospitalisé aux soins intensifs35. L’hepcidine, une protéine synthétisée par le foie et les 
macrophages, est considérée comme un médiateur central de l’anémie induite par 
l’inflammation35. Ce polypeptide, en induisant l’internalisation puis la destruction d’un 
transporteur transmembranaire de fer appelé ferroportine, inhibe l’absorption duodénale de fer 
ainsi que la libération de fer par les macrophages37. La synthèse de l’hepcidine est stimulée par 
le fer, mais également par certaines cytokines inflammatoires38. L’hepcidine peut donc être 
majorée chez le patient de soins intensifs, situation contribuant à la carence martiale du patient 
gravement malade. 
Cependant, le diagnostic de carence martiale est difficile à poser dans un contexte 
inflammatoire, car les marqueurs usuels ne sont plus valides. En effet, l’inflammation induit 
une augmentation du taux sanguin de ferritine, une diminution du taux de transferrine, ainsi 
qu’une diminution de la capacité totale de fixation du fer par la transferrine, et ce 
indépendamment du statut martial39. D’autres marqueurs sont donc requis pour diagnostiquer 
le déficit en fer en phase inflammatoire, et plusieurs ont été proposés (pourcentage de globules 
rouges hypochromes, contenu réticulocytaire en hémoglobine, dosage de la zinc 
protoporphyrine érythrocytaire, index ferritine, dosage de l’hepcidine)37. Aucun de ces 
marqueurs n’a été validé en pratique clinique, et les valeurs seuils de normalité ne sont 
connues pour aucune de ces variables. Le diagnostic de carence martiale chez le patient 
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gravement malade est donc difficile40. Or, il semble important de bien sélectionner les patients 
en carence martiale avant d’envisager une administration de fer aux soins intensifs, car les 
effets secondaires de cette thérapeutique sont non négligeables (stress oxydatif avec formation 
de radicaux libres par réaction avec le peroxyde d’hydrogène, risque infectieux accru)35, 37, 40. 
La supplémentation martiale est donc possiblement prometteuse dans la prise en charge 
de l’anémie aux soins intensifs, mais elle n’est pas encore recommandée en pratique courante, 
d’autant plus que son effet ne peut se faire sentir avant quelques jours, ce qui n’est pas 
approprié dans les situations d’urgence. Des études sont nécessaires pour préciser les 
modalités diagnostiques de la carence en fer chez le patient gravement malade, ainsi que les 
modalités d’administration du fer chez ces patients (moment de l’initiation du traitement, dose, 
modalité d’administration)21, 35, 37. 
1.4. Les transfusions de globules rouges 
1.4.1 Historique 
En 1665, Richard Lower, un médecin anglais, a prélevé du sang à un chien et l’a 
injecté à un autre, réalisant ainsi la première transfusion sanguine sur des animaux41. Cette 
expérience a été motivée par la découverte du système circulatoire et de la fonction de pompe 
du cœur par le britannique Willliam Harvey, quelques années auparavant. Les premières 
transfusions sanguines à des êtres humains ont été réalisées en 166741. Durant cette année, un 
médecin français, Jean-Baptiste Denis, injecte du sang de veau à un patient atteint de « crises 
de folie » intermittentes. Le patient, bien que présentant des signes clairs d’intolérance à cette 
transfusion de sang animal, va miraculeusement survivre.  En novembre de cette même année, 
les docteurs Lower et King ont offert de l’argent à un homme de 32 ans pour lui transfuser du 
sang d’agneau41. La transfusion eut lieu et fut bien tolérée. Les expériences se sont ensuite 
multipliées à travers l’Europe, du sang de diverses espèces animales étant transfusé à des 
patients afin de les guérir de maux divers, tels le scorbut, la lèpre, ou encore des troubles de la 
personnalité. L’issue de telles pratiques transfusionnelles fut évidemment catastrophique dans 
de nombreux cas, si bien que le parlement français bannit les transfusions de sang impliquant 
des humains en 1670, décision qui fut ensuite suivie par le parlement anglais, puis par l’Eglise 
catholique41. 
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Il faut ensuite attendre le début du XXème siècle pour que la médecine transfusionnelle 
prenne son envol afin d’aboutir progressivement aux pratiques que nous connaissons de nos 
jours. C’est en 1900 qu’un chercheur autrichien, Karl Landsteiner, observe des phénomènes 
d’agglutination après avoir mélangé le sang de sujets humains sains41, 42. Ses recherches vont 
le mener à décrire les groupes sanguins A, B et O. Cette découverte lui vaudra le prix Nobel 
en 1930. Les travaux de Karl Landsteiner lèvent un premier obstacle aux transfusions 
sanguines : celui de la compatibilité. Il persiste toutefois d’autres obstacles, dont le 
coagulation du sang et la perte de fonction et de viabilité des globules rouges in vitro42. C’est 
en 1914 que Hustin réalise la première transfusion de sang citraté à un humain43. Rous et 
Turner proposent l’usage du glucose comme solution de stockage des globules rouges en 
191642, 43. Ces découvertes permettent de séparer donneur et receveur dans l’espace (citrate) et 
dans le temps (glucose), ce qui n’était pas possible jusqu’alors43. 
Les premières banques de sang apparaissent à la fin de la première guerre mondiale. Le 
stockage se fait alors dans la glace, pour une durée maximale de 5 jours44. La stérilisation 
chauffée apparaît au début de la seconde guerre mondiale, autorisant le stockage du sang 
jusqu’à 21 jours44. L’ajout de phosphate à la solution de stockage du sang, dans les années 
1950-1960, permet d’augmenter davantage la durée d’entreposage42, 44. La conservation dans 
des emballages en plastique plutôt qu’en verre débute dans les années 196044. L’adénine fait 
quant à elle son apparition dans les années 197044. C’est également durant cette période que 
les transfusions de sang complet ont été remplacées par des transfusions de concentrés 
érythrocytaires, les globules rouges étant séparés du plasma42. Les solutions additives ont été 
implémentées dans les années 1980, permettant une prolongation supplémentaire de la durée 
de stockage44. Enfin, la leucoréduction apparaît dans les années 199044. 
Actuellement, au Canada, le sang total est recueilli dans un anticoagulant CPD (citrate-
phosphate-dextrose). Il est ensuite centrifugé puis filtré, pour aboutir à du concentré 
érythrocytaire partiellement déleucocyté (PD), qui est conservé dans une solution additive 
SAGM (solution saline d’adénine-glucose-mannitol). Le culot globulaire PD en solution 
SAGM est conservé dans des sacs en phtalate de di(2-éthylhexyle) (DEHP). Il doit être 
conservé à une température comprise entre 1 et 6°C. Sa durée de conservation maximale est de 
42 jours45. 
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1.4.2 Effets bénéfiques 
L’effet bénéfique des transfusions de globules rouges est clairement établi dans les 
situations de choc hémorragique46. Par ailleurs, ces transfusions améliorent le pronostic en cas 
d’anémie sévère, un effet bénéfique sur la mortalité ayant été décrit chez des enfants 
hospitalisés en difficulté respiratoire et dont le taux d’Hb était en dessous de 4.7 g/dL47 ou de 
5 gdL48, ou chez des enfants dont le taux d’Hb était en-dessous de 4 g/dL, indépendamment de 
tout autre symptôme48. 
L’effet favorable des transfusions de culot globulaire est davantage hypothétique dans 
d’autres circonstances. Ainsi, les transfusions pourraient être bénéfiques dans certaines 
situations de traumatisme crânien grave, afin d’améliorer l’oxygénation tissulaire cérébrale49. 
Les transfusions de globules rouges pourraient également, en augmentant la viscosité 
sanguine, diminuer les shunts intracardiaques et optimaliser la perfusion pulmonaire en cas de 
cardiopathie cyanogène50. Cet effet a cependant été documenté pour des taux d’Hb très élevés 
(> 15 g/dL) et ne semble dès lors pas utile en pratique courante, en-dehors de certaines 
situations exceptionnelles. 
Il n’est toutefois pas possible de considérer uniquement les effets bénéfiques 
documentés ou suspectés pour affirmer qu’une transfusion doit être prescrite. Ce type de 
démarche pourrait être encouragé si les transfusions ne comportaient aucun risque. Ce n’est 
cependant pas le cas.  
1.4.3 Effets délétères 
Les risques de transmission d’infection par les transfusions sanguines ont attiré 
l’attention publique dès les années 194051, et ont concentré l’attention des chercheurs et des 
politiques de gestion des produits sanguins durant les décades qui ont suivi, notamment lors de 
la découverte de nouveaux agents infectieux transmissibles par le sang, comme le virus de 
l’immunodéficience humaine dans les années 198052. Les efforts menés contre la transmission 
d’infection via les transfusions sanguines ont porté leurs fruits. Si le risque n’est pas nul, il est 
devenu négligeable. En Amérique du Nord, on estime que ce risque se situe entre 1/80000 et 
1/275000 pour l’hépatite B, qu’il est inférieur à 1/2800000 pour l’hépatite C, inférieur à 
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1/4000000 pour le virus de l’immunodéficience humaine (VIH), et inférieur à 1/10000000 
pour le prion de la variante de la maladie de Creutzfeld-Jacob53. 
Ce sont maintenant les risques non infectieux des transfusions sanguines qui occupent 
le devant de la scène51. En effet, le taux de risque de complication non infectieuse d’une 
transfusion est environ 100 à 1000 fois supérieur à celui d’une infection virale transmise par 
cette même transfusion54. Les complications non infectieuses des transfusions peuvent être 
classifiées en réaction immunes et non immunes55. Les réactions immunes contiennent entre 
autres les réactions hémolytiques, les réactions fébriles non hémolytiques, les réactions 
anaphylactiques, et l’immunomodulation56 (Transfusion-Related Immunomodulation, TRIM). 
Les réactions non immunes incluent notamment les erreurs humaines, la surcharge circulatoire 
(Transfusion-Associated Circulatory Overload, TACO), et les perturbations métaboliques. 
Il est intéressant de noter que, parmi les réactions transfusionnelles non infectieuses, 
les erreurs humaines sont parmi les plus fréquentes (incompatibilité ABO, erreurs de 
manipulation ou de stockage des produits sanguins)51, 54, 55. Diverses procédures ont été 
développées durant les dernières années pour diminuer le taux d’erreurs humaines lors des 
transfusions de produits sanguins (procédures d’identification du patient, systèmes de contrôle 
informatisés,…)57. Le risque n’est cependant pas annihilé. Il est important d’être attentif à ce 
type de complications potentiellement graves, et de continuer à améliorer les techniques 
d’identification du patient et de délivrance des produits sanguins. 
Plusieurs des réactions transfusionnelles non infectieuses sont ou pourraient être 
médiées par des leucocytes du donneur. La leucoréduction avant entreposage est une 
procédure aboutissant à l’élimination d’environ 99.995% des leucocytes du donneur58. Malgré 
tout, il reste donc des leucocytes dans les concentrés érythrocytaires et les concentrés de 
plaquettes. Les effets bénéfiques de cette technique incluent une réduction des réactions 
fébriles non hémolytiques, une réduction de la transmission de certains agents infectieux 
(comme le CMV et l’EBV), et possiblement une diminution du risque de Transfusion Related 
Acute Lung Injury (TRALI)58, 59. Le bénéfice clinique de la leucoréduction reste controversé. 
Néanmoins, ce procédé a du sens, et il est appliqué de manière routinière au Canada, dans une 
majorité de banque de sang aux Etats-Unis et dans la plupart des pays européens58, 59. 
A côté des leucocytes du donneur, l’âge des culots globulaires pourrait jouer un rôle 
important dans les complications non infectieuses des transfusions aux soins intensifs60, 61. En 
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effet, durant l’entreposage du sang, plusieurs modifications biologiques et biochimiques 
surviennent60, 62. Ces changements sont communément appelés « lésions de stockage ». 
1.4.4 Lésions de stockage 
Les globules rouges peuvent être stockés jusqu’à 42 jours. Cette durée a été déterminée 
d’une part sur base d’une proportion d’au moins 75% des hématies transfusées retrouvées chez 
le receveur sain 24 heures après la transfusion, et d’autre part sur base d’un taux d’hémolyse 
de moins de 1% (aux Etats-Unis) ou de 0.8% (en Europe) à la fin de la période de stockage63, 
64. Cette durée de stockage comporte certains avantages : meilleure disponibilité des produits 
sanguins (et donc également moins de besoins en terme de prélèvements, de conditionnement 
et de test), davantage de temps pour le contrôle de la qualité63. Toutefois, ces avantages 
doivent être mis en balance avec les lésions qui surviennent durant l’entreposage, et qui 
peuvent contribuer à la morbidité des transfusions. 
Les lésions de stockage sont multiples. Certaines concernent le liquide de suspension : 
élévation du taux de potassium et du taux de lactate, diminution du pH (atteignant des valeurs 
inférieures à 6.5 en fin de stockage), augmentation du taux d’hémoglobine libre et de fer 
libre61, 62. D’autres concernent le globule rouge lui-même : déplétion en adénosine 
triphosphate (ATP), oxydation et peroxydation membranaire, microvésiculisation 
membranaire, diminution du taux de 2,3-DPG, altération des propriétés vasodilatatrices (par 
modification du métabolisme du NO et/ou par modification des mécanismes ATP-
dépendants)60, 64. C’est ainsi que les hématies transfusées sont moins souples et déformables, 
contiennent une hémoglobine ayant plus d’affinité pour l’oxygène (qui est donc moins 
facilement relargué en périphérie), et sont en suspension dans un environnement pro-
inflammatoire ayant un potentiel d’immunomodulation56, 60, 62, 65. 
Certaines de ces lésions de stockage s’aggravent au fur et à mesure que la durée 
d’entreposage augmente60, 62, 63, ce qui a poussé les chercheurs à s’interroger sur la pertinence 
d’utiliser du sang « jeune » plutôt que du sang « vieux » dans certaines circonstances, 
notamment aux soins intensifs, car les patients y sont davantage malades, et donc 
possiblement plus prompts à réagir à des stimuli pro-inflammatoires. Les études réalisées dans 
ce domaine aboutissent à des résultats contradictoires, et sont – pour certaines –  
d’interprétation limitée, car rétrospectives, de petit effectif, ou n’ajustant pas ou peu pour 
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certaines variables potentiellement confondantes61, 64. L’équipoise clinique est claire, des 
essais randomisés contrôlés sont donc requis pour adresser cette question. 
Le seul essai clinique actuellement disponible est l’étude ARIPI (Age of Red blood 
cells In Premature Infants)66. Elle a été réalisée chez des enfants nés prématurément avec un 
poids de naissance inférieur à 1250 g, randomisés pour recevoir des globules rouges soit 
entreposés depuis 7 jours ou moins, soit délivrés selon les pratiques usuelles. Cette 
randomisation a abouti à une différence significative de durée de stockage des culots 
transfusés entre les deux groupes (5.1±2 versus 14.6±8.3 jours). Cette étude n’a montré aucune 
différence significative entre les deux groupes, ni pour le critère de jugement principal (critère 
composite, incluant les variables suivantes : décès, bronchodysplasie, rétinopathie, 
entérocolilte nécrosante, hémorragie intraventriculaire), ni pour aucun des critères de jugement 
secondaires ou tertiaires. 
Des essais randomisés contrôlés sont actuellement en cours aux soins intensifs adultes. 
L’étude RECESS (Red Cell Storage duration Study, NCT00991341) recrute des adultes admis 
aux soins intensifs cardiaques et les randomise soit dans un groupe recevant des culots 
globulaires de 10 jours ou moins, soit dans un groupe recevant des culots globulaires de 21 
jours ou plus67. L’étude ABLE (Age of Blood Evaluation, ISRCTN44878718) vise quant à 
elle à comparer deux pratiques transfusionnelles différentes : un groupe reçoit du sang de 7 
jours ou moins, l’autre du sang distribué selon les pratiques usuelles68. L’étude TRANSFUSE 
(ACTRN12612000453886) va prochainement commencer à enrôler des adultes admis aux 
soins intensifs, et va comparer deux groupes : l’un recevant le sang le plus frais possible, 
l’autre recevant du sang délivré selon les pratiques standards61. 
Enfin, un essai randomisé incluant des enfants admis aux soins intensifs pédiatriques 
va prochainement débuter. Cette étude, ABC-PICU (Age of Blood in Children in Pediatric 
Intensive Care Units), comparera deux groupes issus d’un processus de randomisation : l’un 
recevant du sang de 7 jours ou moins en cas de transfusion de globules rouges, l’autre recevant 
du sang délivré selon les pratiques usuelles. 
Nous devrions donc obtenir des données intéressantes sur l’importance de l’âge du 
sang aux soins intensifs au cours des prochaines années. 
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1.4.5 Recommandations transfusionnelles 
L’anémie est donc fréquente aux soins intensifs et elle est associée à un mauvais 
pronostic. Le moyen le plus rapide pour corriger une anémie est la transfusion de globules 
rouges, mais ces transfusions, si elles ont des effets bénéfiques certains, ne sont cependant pas 
dépourvues de risque. Il est dès lors important que les indications transfusionnelles soient bien 
posées, afin que les culots globulaires profitent à ceux qui en ont besoin, mais ne nuisent pas à 
ceux qui pourraient s’en passer. 
Auparavant, les recommandations transfusionnelles se basaient surtout sur l’avis 
d’experts, et les médecins utilisaient souvent un seuil de 10 g/dL de taux d’Hb, ou un taux 
d’hématocrite (Htc) de 30%, pour décider de prescrire une transfusion de globules rouges69. 
La recherche s’intéressant aux transfusions sanguines s’est bien développée durant les 20 
dernières années, et des données scientifiques objectives sont maintenant disponibles pour 
baliser les pratiques transfusionnelles aux soins intensifs. 
Le premier essai randomisé contrôlé s’intéressant aux seuils transfusionnels a été 
publié en 199970. Cette étude (TRICC, Transfusion Requirements In Critical Care) a été 
conduite dans 25 services de soins intensifs pour adultes au Canada, et a comparé deux 
stratégies transfusionnelles : l’une qualifiée de « restrictive » consistant à transfuser le patient 
si son Hb chutait en-dessous de 70 g/L, et l’autre « libérale » avec un seuil transfusionnel de 
100 g/L. La stratégie restrictive s’est révélée non inférieure, voire parfois supérieure, à la 
stratégie libérale, encourageant l’utilisation d’un seuil transfusionnel de 70 g/L pour les 
patients adultes traités aux soins intensifs qui sont euvolémiques et ne saignent pas activement. 
La seconde étude (TRIPICU, Transfusion Requirements in Pediatric Intensive Care 
Unit) s’est intéressée aux enfants admis aux soins intensifs, hémodynamiquement stables, sans 
cardiopathie cyanogène, sans hypoxémie sévère et sans hémorragie active71. Cet essai 
randomisé contrôlé a démontré la non infériorité d’une stratégie transfusionnelle restrictive 
(transfusion si Hb inférieure à 70 g/L) par rapport à une stratégie libérale (transfusion si Hb 
inférieure à 95 g/L). 
Deux essais randomisés contrôlés, l’un réalisé en milieu adulte72, l’autre en milieu 
pédiatrique73, se sont intéressés à la prise en charge des patients en choc septique. Rivers et al 
ont étudié 263 patients admis aux urgences en sepsis sévère ou en choc septique72. Ces 
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patients ont été randomisés dans deux groupes distincts : l’un bénéficiant d’une prise en 
charge standard, l’autre d’une prise en charge précoce basée sur les objectifs. Dans le groupe 
« intervention », les objectifs étaient d’obtenir une pression veineuse centrale entre 8 et 
12mmHg, un pression artérielle moyenne entre 65 et 90mmHg, et une saturation veineuse 
centrale en oxygène supérieure à 70%, objectif atteint notamment à l’aide d’une transfusion de 
globules rouges pour obtenir un hématocrite supérieur à 30%. Cette stratégie ciblée sur les 
objectifs a abouti à un remplissage plus agressif qu’avec la prise en charge standard 
(4981±2984mL vs 3944±2438mL durant les 6 premières heures, p<0.001), à un recours accru 
au support inotrope (13.7 vs 0.8% durant les 6 premières heures, p<0.001), et à un taux accru 
de transfusions de globules rouges (64.1% vs 18.5% durant les 6 premières heures, p<0.001). 
La mortalité hospitalière était de 46.5% dans le groupe standard, et de 30.5% dans le groupe 
intervention (p=0.009). De Oliveira et al ont quant à eux conduit l’étude pédiatrique73. Ils ont 
randomisé 102 enfants en sepsis sévère ou choc septique n’ayant pas répondu favorablement à 
40mL/kg de remplissage vasculaire. Les enfants randomisés dans le groupe « intervention » 
bénéficiaient, en plus du monitoring classique (pression artérielle, débit urinaire, perfusion 
clinique), d’une surveillance de la saturation veineuse centrale en oxygène. Dans ce groupe, 
l’objectif était de maintenir cette saturation au-dessus de 70%, notamment à l’aide d’une 
transfusion de globules rouges pour maintenir une Hb au-dessus de 10g/dL. Cette intervention 
a abouti à une réanimation liquidienne plus agressive (28mL/kg de cristalloïdes vs 5mL/kg 
durant les 6 premières heures, p<0.001), à un recours accru au support inotrope (29.4% vs 
7.8%, p=0.01), et à un taux accru de transfusions de globules rouges (45.1% vs 15.7%, 
p=0.002). La stratégie basée sur la saturation veineuse en oxygène s’est révélée efficace, 
puisque la mortalité à 28 jours était de 11.8% dans le groupe « intervention » contre 39.2% 
dans le groupe « standard ». Ces deux études ont donc conclu à la nette supériorité d’une prise 
en charge précoce basée sur les objectifs en cas de sepsis sévère / choc septique, un des 
objectifs étant le maintien de la saturation veineuse centrale en oxygène au-dessus de 70%, 
notamment à l’aide de transfusions de globules rouges. 
Enfin, un essai randomisé contrôlé récemment publié s’est intéressé aux seuils 
transfusionnels chez l’adulte souffrant d’une hémorragie gastro-intestinal haute74. Ces patients 
n’étaient pas tous hospitalisés aux soins intensifs, mais ils étaient instables puisqu’en 
hémorragie active. Dans cette étude, la stratégie « restrictive » (transfusion si Hb inférieure à 
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70 g/L) s’est montrée supérieure à la stratégie « libérale » (transfusion si Hb inférieure à 
90 g/L), le hazard ratio de mortalité à 45 jours étant de 0.55 (IC95% 0.33-0.92) (taux de risque 
de mortalité diminué pour le groupe « restrictif »). 
Aux soins intensifs pédiatriques, les seules données solides concernent donc d’une part 
les enfants stables ou stabilisés sur le plan hémodynamique, ne saignant pas, et n’étant pas 
hypoxémiques (notamment pas de cardiopathie cyanogène); d’autre part les enfants en choc 
septique. Dans ce dernier cas de figure cependant, le rôle exact des transfusions de globules 
rouges sur l’amélioration du pronostic n’est pas clairement défini. Sur base de ces données, 
nous avons récemment proposé un algorithme décisionnel (figure 2)75.  
 
Figure 2. Arbre décisionnel pour la transfusion de globules rouges aux soins intensifs 
pédiatriques. 
* Le niveau d’Hb et d’autres déterminants des transfusions de globules rouges peuvent jouer 
un rôle (p.ex. pertes sanguines aiguës, saturation veineuse centrale en oxygène < 70%), mais 
leur utilité en tant que marqueurs pour guider la transfusion doit encore être démontrée. 
† La definition de “stable” est dérivée de l’étude TRIPICU: pression artérielle moyenne 
n’étant pas inférieure à 2 déviations standards en-dessous de la moyenne normale pour l’âge, 
sans majoration du support cardiovasculaire (vasopresseurs / inotropes et remplissage 
vasculaire) durant les 2 dernières heures. 
RBC, Red Blood Cell; ScvO2, central venous oxygen saturation; TRIPICU, transfusion 
requirements in pediatric intensive care unit. 
Reproduit de 75 avec l’accord des auteurs. 
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1.4.6 Suivi des recommandations – transfert des connaissances 
L’application des données des études cliniques (ou évidence) dans la pratique clinique 
est freinée par de nombreuses barrières76. Parmi ces barrières, on peut notamment retrouver 
des facteurs environnementaux (p.ex. coûts, contraintes organisationnelles), des facteurs 
sociaux (p.ex. confiance dans les pratiques usuelles, personne de référence ne croyant pas aux 
nouvelles données), ou des facteurs professionnels (p.ex. envie de prescrire, incapacité 
d’évaluer les nouvelles données)77. 
Le problème du transfert des connaissances est significatif, puisque des études 
suggèrent que 20 à 40% des patients reçoivent un traitement qui ne correspond pas à 
l’évidence disponible78. Cette problématique a d’ailleurs justifié le développement de réseaux 
visant à optimaliser l’application des données scientifiques dans la pratique clinique. C’est 
ainsi que le National Institute for Clinical Excellence a été créé en Grande-Bretagne, ou 
encore l’Agency for Health Care Research and Quality aux Etats-Unis76. L’application des 
connaissances (knowledge translation en anglais) est d’ailleurs clairement définie comme 
faisant partie du mandat de l’Institut de Recherche en Santé du Canada79. 
L’évaluation du degré d’application des connaissances est importante, car il existe des 
stratégies d’aide à l’implémentation des connaissances en pratique clinique qui peuvent être 
mises en place pour accélérer l’application des connaissances et pour améliorer la concordance 
entre la pratique et l’évidence78. 
1.4.7 Problématique et objectifs de l’étude 
Depuis la publication de l’étude TRICC70, les pratiques transfusionnelles aux soins 
intensifs adultes ont été évaluées. L’étude ABC (Anemia and Blood transfusions in Critically 
ill patients) a été conduite prospectivement dans 1461 unités de soins intensifs en Europe11. 
Un peu plus d’un tiers des patients inclus dans cette étude ont été transfusés au moins une fois. 
Environ 30% des patients transfusés avaient une Hb pré-transfusionnelle supérieure à 9 g/dL. 
L’étude CRIT a été réalisée dans 284 unités de soins intensifs aux Etats-Unis12. Dans cette 
étude, 44% des patients admis aux soins intensifs ont été transfusés au moins une fois. Les 
auteurs ont rapporté que seulement 25% des transfusions ont été prescrites selon les 
recommandations de l’étude TRICC. Le transfert des connaissances semble donc non optimal 
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en médecine transfusionnelle chez l’adulte hospitalisé aux soins intensifs. Il faut toutefois 
noter que ces études ont été réalisées assez tôt après la publication de l’étude TRICC en 1999. 
En effet, certaines données laissent à penser que le transfert des connaissances est un 
processus s’étalant sur plusieurs années, et les données récentes sur l’impact positif de l’étude 
TRICC sont plus encourageantes80. 
L’équivalent pédiatrique de l’étude TRICC, l’étude TRIPICU, a été publié en 200771. 
Depuis lors, aucune étude n’a été réalisée pour analyser les pratiques transfusionnelles aux 
soins intensifs pédiatriques. On ne connaît donc pas l’attitude actuelle des pédiatres 
intensivistes vis-à-vis de la transfusion de globules rouges, et on ne sait pas si l’étude 
TRIPICU a eu un impact positif sur la pratique. Il n’est donc pas non plus possible de savoir si 
des mesures doivent être entreprises afin d’optimaliser le transfert des connaissances dans ce 
domaine. 
L’objectif principal de l’étude que nous avons entreprise dans le cadre de notre 
maîtrise était de préciser l’incidence des transfusions de globules rouges dans une unité 
multidisciplinaire de soins intensifs pédiatriques, d’en déterminer les déterminants et de 
vérifier si la pratique clinique était conforme aux données de la littérature. Les objectifs 
secondaires étaient de comparer la pratique actuelle à celle observée 10 ans plus tôt dans la 
même unité81, et d’évaluer le degré d’application de la recommandation principale de 
TRIPICU (c’est à dire transfuser des globules rouges aux enfants non cyanogènes, stables ou 
stabilisés sur le plan hémodynamique, uniquement si leur hémoglobine est inférieure à 
7 g/dL). Ces travaux ont donné lieu à un article accepté pour publication dans le journal 
Transfusion le 12 avril 2013. Cet article est reproduit en détails dans les pages qui suivent. 
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Chapitre 2. Article 
2.1. Introduction 
Approximately 15 million red blood cell (RBC) units are transfused annually in the 
United States, and about 85 million worldwide82. RBCs are transfused to increase Hb 
concentration and oxygen delivery (DO2), which should increase cellular oxygen 
consumption. However, benefits of RBC transfusion must be weighed against risks.  Studies 
have described an association in intensive care unit (ICU) patients between RBC transfusions 
and adverse outcomes such as mortality11-13, 83, pediatric ICU (PICU) length of stay12, 13, 83, 
duration of mechanical ventilation13, 83, 84, and nosocomial infection13, 85. Because the risks of 
transfusions may outweigh their benefits, it is important to analyze transfusion practice in 
order to improve it if weaknesses are identified. 
RBC transfusions are frequent in PICU. Twelve years ago, 14.1% of children admitted 
to our PICU received at least one RBC transfusion81. More recently, Bateman et al found that 
49% of children staying in PICU more than two days were transfused at least once13. Stated 
transfusion practice patterns show significant variation among pediatric intensivists, as 
documented by two surveys 86, 87, showing that the threshold Hb for RBC transfusion varied 
from 70 to 120 g/L in stable patients with similar diseases.  
These studies were conducted while there was no evidence-based support regarding 
transfusion strategies in PICU. The Transfusion Requirements In PICU (TRIPICU) study 
published in 200771 showed that a Hb threshold of 70 g/L for RBC transfusion can decrease 
transfusion requirements in stable critically ill children without increasing adverse outcomes 
compared to a Hb threshold of 95 g/L.  
While an RCT like TRIPICU generates compelling evidence, this does not imply that 
knowledge application occurs immediately77. It may take several years before new knowledge 
is applied at the bedside88. Thus, two years after its publication in 2007, it makes sense to 
validate whether the main TRIPICU recommendation  – to consider giving RBC transfusions 
to stable or stabilized critically ill children without cyanotic heart disease only if their Hb level 
drops below 70 g/L — is currently being applied. 
 31 
The primary aim of this study was to determine transfusion practice in a large 
multidisciplinary PICU 2 years after the publication of the TRIPICU study (epidemiology and 
determinants of RBC transfusion). The secondary aims were to compare this practice with that 
observed ten years earlier, and to assess the degree of application of the main TRIPICU 
recommendation. 
2.2. Material and methods 
2.2.1 Study Site 
The PICU of Sainte-Justine University Hospital is a multidisciplinary 24-bed PICU, 
serving both medical and surgical specialties. Premature infants are not admitted directly to 
PICU, unless they require cardiac surgery or were discharged home prior to PICU admission. 
On average, there are 1000 admissions per year. There are no transfusion guidelines in our 
institution, but the principal investigators of TRIPICU were from Sainte-Justine Hospital; 
therefore physicians in our PICU are well aware of the findings from TRIPICU and can decide 
whether there is an indication for transfusion based on this knowledge. 
2.2.2 Study Population 
All consecutive admissions to the PICU, from April 21st, 2009 to April 20th, 2010, 
were prospectively screened for recruitment. A patient was included unless he or she met one 
of the exclusion criteria (gestational age less than 40 weeks at the time of PICU entry, age less 
than 3 days or more than 18 years at PICU admission, pregnancy or admission just after 
labor). 
Cases were defined as transfused cases (TC) if at least one RBC transfusion was given 
during the PICU stay and as non-transfused cases (nTC) if no RBC transfusion was given.  
2.2.3 Data Collection and Management 
Trained research assistants collected data daily in a validated case report form. All 
information was abstracted prospectively from medical charts. If a patient was readmitted 
within 24 hours of PICU discharge, both PICU stays were considered as the same stay. Any 
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readmission occurring more than 24 hours after a prior PICU discharge was considered a 
separate admission.  
Baseline data collected within 24 hours after PICU entry included age, gender, weight, 
presence of a congenital heart disease and admission diagnosis. The Pediatric Risk of 
Mortality Score (PRISM)89 and the Pediatric Logistic Organ Dysfunction (PELOD) score90 
were used to describe severity of illness. 
Scientific and ethics approval for this study was obtained from the Institutional Review 
Board (Ethics Committee) of the Sainte-Justine Hospital Research Center; due to the 
observational nature of this study, the Board did not request informed consent.  
2.2.4 Determinants of RBC transfusions 
2.2.4.1 Selection of determinants  
Prior to initiating the study, a list of possible determinants of RBC transfusion was 
generated; this list was based on a review of the available literature12, 81, 84, 91, 92, on medical 
experience, and on the results of a survey we had previously done86. In TCs, a variable was 
considered as a possible determinant only if it was observed before the first RBC transfusion 
in PICU; determinants could have occurred at any time prior to the transfusion event during 
the PICU stay. In nTCs, the presence of the same possible determinants was looked for during 
the entire PICU stay. 
2.2.4.2 Definitions of determinants 
Patient characteristics and the data collected at admission were considered as potential 
determinants. In addition, the presence or absence of each of the possible determinants listed 
below was assessed daily. 
The worst Hb was considered to be the lowest Hb level within the 24 hours prior to 
transfusion for TCs, and the lowest Hb level during the entire PICU stay for nTCs. Multiple 
organ dysfunction syndrome (MODS) was defined as the presence of dysfunction of two or 
more organ systems, as defined by Proulx et al93. The PELOD score was measured daily, and 
the worst daily value was used as a determinant. Hypotension was defined as a systolic blood 
pressure below the 5th percentile for age94, 95. Head trauma was considered as severe when the 
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Glasgow Coma Score was equal to or less than 8. Systemic inflammatory response syndrome, 
sepsis, severe sepsis and septic shock were defined according to the definitions published by 
an international pediatric sepsis consensus conference94. Acute respiratory distress syndrome 
(ARDS) was defined according to the American-European Consensus Conference on ARDS 
criteria96. Infections were recorded as per medical notes in the patient chart (diagnosis of 
infection written by the physician in the chart); bacterial or viral etiology was determined with 
all relevant laboratory analysis (cultures, serology) done during PICU stay, and also with the 
treatment received (antibiotic or antiviral therapy). 
2.2.5 Justification for RBC transfusions 
For the first transfusion event of each TC, the attending physician was asked a series of 
questions within 48 hours after the transfusion in order to determine why the transfusion was 
prescribed. The questionnaire included a predefined list of items from which the physician 
could choose those that justified his or her decision to transfuse, and also provided the 
possibility to write a justification not mentioned in the predefined list (see Annex 1). When 
several justifications were selected, respondents were asked to attribute an order of importance 
to them. 
2.2.6 Statistical analysis 
Descriptive statistics were reported as a fraction of the total population, mean ± 
standard deviation (SD) and/or median (range) with interquartile range (IQR). Continuous 
variables were compared using Student’s t test if the variable was normally distributed or 
Wilcoxon test if not. The Chi-square statistic was used for categorical variables.  
For all possible determinants, univariate analysis was done by calculating an odds ratio 
(OR) with its 95% confidence interval (CI95%). Dichotomous variables are presented with a 
single OR and a p-value. Continuous variables (age, PRISM score) were separated into 
categories. 
Multiple logistic regression was used for the multivariate analysis. Determinants were 
included in the multivariate model if they were clinically relevant, and/or statistically 
significant in the univariate analysis, and if they did not show colinearity with another retained 
determinant. Interaction terms believed to be clinically relevant were introduced and each was 
 34 
tested for significance using likelihood ratio. Fitting of the final model was tested using the 
Hosmer-Lemeshow statistic, and discriminatory performance was evaluated using the area 
under the receiving operating characteristic (ROC) curve. 
The ability of the Hb level to predict RBC transfusion was studied using a ROC curve. 
The optimal cut-off point to discriminate between TCs and nTCs was determined with the 
Youden index97. 
The potential impact of readmissions was evaluated with a sensitivity model using a 
generalized estimating equation approach98. 
All results are two-sided and were considered statistically significant when the p-value 
was less than 0.05. All statistical analyses were done by PD and TD, using SPSS statistical 
software (SPSS, release 17.0.1, SPSS Inc., Chicago, IL, USA). 
2.3. Results 
Eight hundred and two patients contributed to 913 consecutive PICU admissions over 1 
year (figure 3); 71 admissions were excluded (some children met more than on exclusion 
criteria). No children were lost to follow-up. A total of 842 admissions (cases) were retained 
for analysis. Included children were aged 71.9±72 months at PICU admission. The mean 
admission PRISM score was 6±5.8, and the mean Hb level at PICU entry was 111.5±24.7g/L. 
At least one RBC transfusion was given in 144 cases (17.1%). 
2.3.1 Determinants of RBC transfusion 
2.3.1.1 Univariate analysis. 
The number of TCs and nTCs with and without possible risk factors are reported in 
Table II. 
Significant determinants for transfusion on admission included: young age (< 12 
months), congenital heart disease, severity of illness (highest PRISM and PELOD scores), and 
diagnosis of cardiac surgery or shock. Cases with cyanotic heart disease were more frequently 
transfused than those with a non-cyanotic heart disease (39.8% vs. 16.7%; p = 0.001), even 
though there was no significant difference between them for PRISM and PELOD scores 
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(6.6±5.8 in cyanotic vs 5.7±5.4 in non-cyanotic, p=0.37 and 6.9±6.2 for cyanotic vs. 6.3±6.7 
for non-cyanotic, p=0.81, respectively). 
After PICU admission, the most significant determinants for transfusion were a low Hb 
level, multiple organ dysfunction syndrome (MODS), an elevated daily PELOD score, 
presence of at least 1 organ dysfunction, and specific conditions (hypotension, severe sepsis, 
septic shock). 
2.3.1.2 Multivariate analysis. 
The following determinants were significant in the multivariate analysis (Table II): 
young age (< 12 months), congenital heart disease, lowest Hb level ≤ 70 g/L, elevated daily 
PELOD score, and presence of some organ dysfunctions (cardiovascular, hematological, 
neurological, or hepatic). We tested the interactions involving the following variables: age, Hb 
≤ 70 g/L, and congenital heart disease. Since they were not significant, they were excluded 
from the final model. The Hosmer-Lemeshow statistic was non significant (p=0.673), which 
implies there is no evidence to indicate lack of fit for our model. The area under the ROC 
curve for the fitted model was 0.925, indicating an excellent discrimination power. 
2.3.2 Hb level as a determinant of RBC transfusion 
Data on lowest Hb before the first transfusion (for TCs) or during the whole PICU stay 
(for nTCs) are reported in Table III. The unadjusted univariate odds ratio for transfusion rises 
as the Hb level decreases. The odds ratio for transfusion of children with a Hb level ≤ 70 g/L 
was 165 (CI95%: 46.32, 587.73) as compared with the reference group (ie children with a 
lowest Hb level > 120 g/L). This strong association was more marked in children without than 
those with congenital heart disease (odds ratio 243.35 (CI95%: 53.09, 1115.5) vs 21 (CI95%: 
1.61, 273.34), respectively). 
The ROC curve (figure 4) illustrates the capacity of the lowest Hb to predict RBC 
transfusion. The area under the curve (AUC) is 0.827 (CI95%: 0.79, 0.87), which is 
significantly different from the no-discrimination line (p<0.001). The threshold with the best 
global predictive value of RBC transfusion was determined using the Youden index, whose 
value of 0.475 corresponded to a Hb level of 93.5 g/L (sensitivity 74.6%, specificity 72.9%). 
When considering only patients without congenital heart disease, the ROC curve improves, 
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with an AUC of 0.896; the Youden index is then 0.252, corresponding to a Hb level of 
86.5 g/L. 
2.3.3 Data on RBC Transfusions 
Data on transfusions are reported in Table IV. Five-hundred-seventy-eight transfusions 
were given during the one-year study period. The mean Hb level before the first transfusion 
was 77.3±22.2 g/L. The pre-transfusion Hb level was > 70 g/L in 82 TCs (57.7%) (Figure 5), 
among which 46 (56.1%) had congenital heart disease. The mean pre-transfusion Hb was 
92.5±14.1 g/L for children with cardiac disease versus 69.2±21.5 g/L for children without 
cardiac disease (p<0.001). The pre-transfusion Hb was higher in children with cyanotic heart 
disease (97±11.9 g/L) than in children with non-cyanotic heart disease (80±12.4 g/L) 
(p<0.001). One hundred and ten out of the 144 first transfusion events (76.4%) were 
prescribed during the first 2 days in PICU. 
2.3.4 Justifications for the first RBC Transfusion 
The questionnaire asking attending physicians why they prescribed a RBC transfusion 
was filled out in 138 of the 144 TCs (95.8%) (Figure 6). Five hundred and twenty-eight 
justifications were given for 138 transfusions (3.8 justifications per transfusion event). A low 
Hb level was the most frequently cited (112 times, 21.2% of all justifications), followed by 
desire to improve oxygen delivery (79 times, 15%), underlying disease (69 times, 13.1%), 
hemodynamic instability (47 times, 8.9%), and admission after cardiac surgery (42 times, 8%). 
When physicians were asked to choose the most important justification, a low Hb level 
(55/138, 39.9%), desire to improve oxygen delivery (23/138, 16.7%), and hemodynamic 
instability (20/138, 14.5%) were given the highest hierarchy. 
2.3.5 Compliance to TRIPICU Recommendations 
A comparison of our population with that of TRIPICU is reported in Table V. We 
examined the first transfusion of each TC (figure 6). Five transfusions (3.6%) were prescribed 
in stable patients with a Hb level > 70 g/L. For these transfusions, the principal justifications 
were hypovolemia (pre-transfusion Hb level of 74 g/L), bone marrow transplant (78 g/L), pre-
surgery with a high risk of hemorrhage (73 g/L), surgeon’s request (88 g/L), or cerebral edema 
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(80 g/L). Seventy-five transfusions (52.1%) were given to patients with a Hb level > 70 g/L in 
whom TRIPICU recommendations were not applicable (according to the prescribing 
physician) because of hemodynamic instability (53 cases, 38.4%), active bleeding (18, 13%), 
cyanotic congenital heart disease (13, 9.4%), congenital hemolytic anemia (4, 2.9%), 
extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) (3, 2.2%), or coronaropathy (congenital 
atresia of the left main coronary artery) (1, 0.7%). 
2.4. Discussion 
This prospective observational study is the first to evaluate transfusion practice in a 
large multidisciplinary PICU since the publication of the TRIPICU study71. At least one RBC 
transfusion was given to 17% of our patients. The mean pre-transfusion Hb was 
77.3±22.2 g/L. We identified several determinants of RBC transfusion: young age, congenital 
heart disease, Hb level ≤ 70 g/L, high daily PELOD score, and some organ dysfunctions were 
independently associated with a higher odds ratio for RBC transfusion. The three most 
important justifications for RBC transfusion were a low Hb level, insufficient oxygen delivery, 
and hemodynamic instability. A small number of transfusions were administered to stable 
patients with a Hb level greater than 70 g/L. 
2.4.1 Knowledge transfer  
Knowledge transfer from clinical research findings to the bedside can involve 
substantial delay. The “Transfusion Requirements in Critical Care” (TRICC) study, published 
in 1999, reported that maintaining Hb levels between 70 and 90 g/L was safe in most critically 
ill adults70. Pre-transfusion Hb levels were reported to be 84±13 g/L by Vincent in 199911 and 
86±17 g/L by Corwin in 2000-200112. These values were not different from the 86±13 g/L 
observed by Hebert before the TRICC trial70.  Meaningful changes in transfusion practices 
may not have been captured, the time period between publication of TRICC and these 2 
descriptive studies being too short. Netzer et al studied transfusion practices during a ten-year 
period (1997 to 2007)80. They found  that the period of large-magnitude change occurred in 
the first 5 years after publication of  TRICC, and that subsequent smaller magnitude change 
persisted for another 3 years.  
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Our study is the first to address the question of knowledge application of TRIPICU 
findings. The proportion of children transfused was 17.1%, which is quite similar to the 14% 
we observed ten years earlier (p=0.078)81. Severity of illness as reflected by the admission 
PRISM score (6±5.8 versus 5.7±6.3 in 2000), as well as mean age at admission (71.9±72 
versus 73.2±68.4 months) and mean Hb level at PICU entry (111.5±24.7 versus 114±25 g/L) 
were comparable at these two time points. However, the mean Hb level prior to first 
transfusion was 77.7±22.2 g/L in 2010, a value markedly lower than the 88±26 g/L observed 
ten years earlier81. It thus seems that transfusion practices in our PICU became more 
conservative over time. Factors other than TRIPICU may have influenced our transfusion 
practice during the last ten years (like changes in physicians on staff, inferences from the adult 
literature (such as the TRICC study) or published literature describing the hazards of 
transfusion). However, TRIPICU remains the only randomized controlled trial (RCT) 
comparing two transfusion strategies in PICU. We therefore believe that TRIPICU is the main 
factor that has led to changes in transfusion practices in our unit. 
2.4.2 Main justifications for RBC transfusions 
According to attending physicians, a low Hb level was the main justification of 40% of 
the first transfusion events. Bateman et al reported the same finding in 200513. Observed 
practice patterns can differ from stated practice patterns, but this was not the case in our 
experience: we also observed at the bedside that the Hb level was the strongest determinant of 
RBC transfusion (OR if Hb ≤ 70 g/L: 61.3; CI95%: 27.75-134.66, p<0.001). 
Improvement of oxygen delivery and concern about hemodynamic instability were two 
other frequently evoked justifications for physicians to prescribe transfusion. 
The fact that RBC transfusion increases blood oxygen content is indisputable. 
However, this increase does not necessarily improve oxygen delivery to cells. Storage lesion 
(ie, modifications of RBCs during storage) can contribute to this apparent contradiction64, 99. 
For example, adverse physiologic modifications of intra-erythrocyte Hb can cause 
compromised NO signalling99, 100 and lead to acute microvascular dysregulation. Thus, it is not 
necessarily true that those intending to increase O2 consumption will attain this goal with RBC 
transfusion. 
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Many intensivists believe they should maintain a higher Hb level in hemodynamically 
unstable patients. Few hard data support this point of view. Two trials, one in children73 and 
another in adults72 with severe sepsis / septic shock, have shown benefit of RBC transfusion to 
attain a hematocrit > 30% if the central venous O2 saturation remained below < 70% after 
initial resuscitation. However, the exact role of RBC transfusion in these trials is unclear. We 
presently do not know what Hb concentration should prompt intensivists to prescribe an RBC 
transfusion in unstable children. 
The concept of goal-directed RBC therapy is an attractive approach. It suggests that 
RBCs should be transfused to attain a given “physiological” goal and not only to reach a given 
Hb level75. Different markers of adequate oxygen delivery have been suggested as goals. In 
our study, the desire to improve oxygen delivery was cited 79 times as a justification for the 
first transfusion event (79/138, 57.2%), which implies there was no stated intent to improve 
oxygen delivery in 42.8% of the first transfusion events. Among the 112 first transfusion 
events justified by a low Hb level, only 64 (57.1%) were also justified by the desire to 
improve oxygen delivery. Among the 47 transfusions justified by hemodynamic instability, 
only 31 (66%) were also justified by the desire to improve oxygen delivery. This suggests that 
goal-directed transfusion is not a concept applied in practice. Future studies are required to 
promote the use of this concept and to determine appropriate goals of transfusion. 
2.4.3 RBC transfusion in children with congenital heart disease 
There is no solid evidence with respect to the threshold Hb that should prompt RBC 
transfusion in children with congenital heart disease. 
Our study showed that transfusion strategies differ between children with and without 
congenital heart disease (Figure 5). This difference is largely attributable to the presence of 
cyanotic heart disease in 37 out of 50 transfused children with cardiac disease (74%). We also 
observed a significantly different pre-transfusion Hb level between children with cyanotic or 
non-cyanotic heart disease. Such difference was also found in a recent scenario-based 
survey101.  
While our data suggest that a higher threshold Hb is preferred for children with 
congenital heart disease, there is little evidence this is appropriate. A subgroup analysis of 
TRIPICU involving 125 children suggested that a Hb level of 70 g/L is safe for stable 
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critically ill children with non-cyanotic heart disease102. In another RCT including 60 children 
with univentricular physiology randomized after cardiac surgery to a liberal (transfusion 
threshold of 130 g/L) or a restrictive group (90 g/L), O2 extraction rate was slightly higher in 
the restrictive group, but median and peak blood lactate were almost similar in both groups103. 
Presently, the only possible conclusion is that it is probably safe to use a transfusion threshold 
of 90 g/L in children with cyanotic heart malformations and 70 g/L in those with non-cyanotic 
malformations who are stable; better evidence is necessary to determine ideal transfusion 
practice in children with congenital heart disease. 
2.4.4 Strengths and limitations of our study 
Our study has several limitations. It was single center, which limits its external 
validity; however, our critical care unit is comparable to most multidisciplinary university-
affiliated North-American PICUs with regard to case-mix and severity of illness. Secondly, 
the principal investigator of TRIPICU is on staff in our PICU, which may have markedly 
influenced local transfusion practice and sped up knowledge transfer. Thirdly, patients 
readmitted to PICU more than 24 hours after discharge were considered as new cases.  It can 
be argued this approach leads to biased results because of correlation between cases. However, 
we undertook a sensitivity model using a generalized estimating equation approach98 and 
showed that considering these patients as one case would have resulted in findings similar to 
those of our multivariate model. Fourthly, variables occurring prior to PICU admission may 
have been determinants we did not consider. Our study was designed to find determinants of 
RBC transfusion in PICU and purposefully did not take into account pre-PICU variables 
because intensivists can change only what happens in PICU. Fifthly, the number of TCs with 
congenital heart disease is relatively small, making it difficult to distinguish the effects of 
cyanotic and non-cyanotic heart disease on transfusion practices. Sixthly, memory bias may 
have occurred in the part focusing on justifications for RBC transfusion given by prescribing 
physicians. Even if the questionnaire was administered within two days following transfusion, 
physicians sometimes waited days before filling it in. Moreover, when physicians were 
completing the questionnaire, being asked to provide justifications may have motivated them 
to give more justifications than they actually had at the time of transfusion. Seventh, 
hemodynamic instability was assessed by physicians using their own criteria (not necessarily 
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matching TRIPICU’s criteria of stability); this may have led to overestimation of compliance 
to TRIPICU recommendations. Eighth, our case mix is different than that of the TRIPICU 
study (Table V). This could be a limitation to the assessment we made of the application of the 
main TRIPICU recommendation. However, in our analysis, only cases fulfilling the inclusion 
criteria of the TRIPICU study were considered as transfused while outside TRIPICU 
recommendations (ie, with a Hb level > 70 g/L) (Figure 6). Finally, a potential limitation of 
this study is the fact that we could not measure, and consequently could not adjust for all the 
factors that potentially influenced the observed change in RBC transfusion practice over the 
10-year period. 
Our study also has several strengths. This is the first study evaluating transfusion 
practices in PICU since TRIPICU was published. The study included all consecutive PICU 
admissions over a one-year period which resulted in a case mix with a limited risk of selection 
bias and no influence due to seasonal variation. The list of possible determinants of RBC 
transfusion was decided upon before the study was initiated. Rigorous attention was paid to 
temporal relationship between all determinants and RBC transfusion because a variable has 
the potential to be a determinant only if it occurs before the transfusion event. And finally, the 
prospective nature of our study was a major asset to minimize information bias. 
2.4.5 Conclusion 
This study describes transfusion practices in a representative academic PICU at a time 
point 2.5 years after the TRIPICU study was published. We found that young age, congenital 
heart disease, a Hb level ≤ 70 g/L, a high daily PELOD score, and organ dysfunctions were 
independently associated with RBC transfusion in PICU. The proportion of patients receiving 
at least one RBC transfusion in our PICU did not significantly change over a ten-year period, 
but the pre-transfusion Hb dropped significantly. Transfusion practices differed in children 
with and without congenital heart disease, and also between those with and without cyanotic 
malformations. Finally, we observed that the majority of the first transfusion events were 
prescribed according to recent recommendations. 
A multicenter study would be required to better evaluate transfusion practices in PICU 
and to ascertain general compliance to evidence-based recommendations.  
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Patients’ characteristics       
Age (months)*       
<12 (D+) 194 71 2.01 (1.26, 3.2) 0.003 2.43 (1.19, 4.96) 0.015 
12-59 (D+) 185 26 0.77 (0.44, 1.35) 0.37 1.41 (0.63, 3.18) 0.402 
60-143 (D+) 143 15 0.58 (0.3, 1.11) 0.1 0.39 (0.14, 1.14) 0.085 
≥ 144 (reference group: D-) 176 32 Reference – Reference - 
Gender       
Male/Female 360/338 74/70 0.99 (0.69, 1.42) 0.95   
Congenital heart disease* (D+/D-) 121/577 50/94 2.54 (1.71, 3.77) <0.001 3.61 (1.99, 6.55) <0.001 
Cyanotic 56/642 37/107 3.96 (2.5, 6.3) <0.001   
Non cyanotic 65/633 13/131 0.97 (0.52, 1.81) 0.915   
Data on PICU admission day       
PRISM score       
>10 (D+) 82 54 7.24 (3.73, 14.07) <0.001   
6-10 (D+) 181 44 2.67 (1.39, 5.15) 0.003   
1-5 (D+) 292 33 1.24 (0.63, 2.43) 0.53   
0 (reference group: D-) 143 13 Reference –   
PELOD score       
>20 (D+) 12/ 18 23.17 (9.82, 54.72) <0.001   
11-20 (D+) 117 49 6.47 (3.69, 11.35) <0.001   
1-10 (D+) 260 57 3.39 (1.98, 5.79) <0.001   
0 (reference group: D-) 309 20 Reference –   
Admission diagnosis† (D+/D-)       
Respiratory disease 261/436 37/107 0.58 (0.39, 0.87) 0.007   
Bacterial infection 195/502 42/102 1.06 (0.71, 1.57) 0.77   
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Viral infection 181/514 22/122 0.51 (0.32, 0.83) 0.006   
Non-cardiac surgery 179/516 25/119 0.61 (0.38, 0.96) 0.033   
Cardiac surgery 74/624 34/110 2.6 (1.66, 4.1) <0.001   
Seizures 60/638 2/142 0.15 (0.04, 0.62) 0.003   
Any shock 26/669 23/121 4.89 (2.7, 8.85) <0.001   
Polytrauma without head trauma 15/681 3/141 0.97 (0.28, 3.38) 0.96   
Severe head trauma 8/689 3/141 1.83 (0.48, 6.99) 0.37   
Data during PICU stay‡ (D+/D-)       
Worst Hb level ≤ 70 g/L* (D+/D-) 16/607 60/82 27.76 (15.3, 50.5) <0.001 61.3 (27.75, 134.7) <0.001 
MODS 87/610 75/69 7.6 (5.2, 11.3) <0.001   
Worst daily PELOD score*       
>20 (D+) 18 23 27.37 (11.75, 63.8) <0.001 6.33 (1.72, 23.25) 0.005 
11-20 (D+) 165 59 7.66 (4, 14.68) <0.001 3.27 (1.23, 8.69) 0.018 
1-10 (D+) 253 47 3.98 (2.06, 7.68) <0.001 2.76 (1.08, 7.04) 0.034 
0 (reference group: D-) 257 12 Reference - Reference - 
Respiratory dysfunction* 228/470 61/82 1.52 (1.05, 2.19) 0.026 - – § 
Cardiovascular dysfunction* 57/640 57/87 7.36 (4.78, 11.31) <0.001 4.66 (2.48, 8.76) <0.001 
Hematological dysfunction* 31/666 49/95 11.1 (6.7, 18.2) <0.001 4.7 (2.25, 9.83) <0.001 
Neurological dysfunction* 85/612 51/93 3.95 (2.62, 5.95) <0.001 2.04 (1.09, 3.83) 0.026 
Gastrointestinal dysfunction* 2/695 6/138 15.11 (3.02, 75.64) <0.001 – – § 
Hepatic dysfunction* 24/673 30/114 7.38 (4.2, 13.08) <0.001 3.16 (1.4, 7.1) 0.005 
Renal dysfunction* 7/690 12/132 8.96 (3.46, 23.18) <0.001 – – § 
ARDS 29/667 8/135 1.36 (0.61, 3.05) 0.449   
Hypotension 168/530 70/73 3.03 (2.09, 4.38) <0.001   
Severe sepsis* 39/658 18/125 2.43 (1.35, 4.38) 0.002 – – § 
Septic shock 12/685 11/132 4.76 (2.06, 11.01) <0.001   
Bacterial infection 208/489 49/94 1.23 (0.84, 1.8) 0.296   
Viral infection 192/504 25/118 0.56 (0.35, 0.88) 0.012   
Table II. Determinants of RBC transfusion: univariate and multivariate analyses 
nTCs, non transfused cases; TCs, transfused cases; D+, total number of cases with 
determinant; D–, total number of cases without determinant; CI, confidence interval; PRISM, 
Pediatric RISk of Mortality; PELOD, PEdiatric Logistic Organ Dysfunction; Hb, hemoglobin; 
MODS, multiple organ dysfunction syndrome; ARDS, acute respiratory distress syndrome; 
NS, not significant; OR, odds ratio; CI, confidence interval. 
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* Determinants selected for the multivariate analysis.  
† More than one diagnosis may have been attributed to one patient. Several diagnoses were 
not included in the analyses (intoxication (30), arrhythmia (21), intracranial hemorrhage (16), 
diabetic keto-acidosis (14), brain death (6), etc). 
‡ Data before the first transfusion for transfused cases, data during the whole PICU stay for 
non transfused cases.  
§ Determinants not retained in the final model (eliminated one after the other because of a 
non-significant Wald test with an alpha level of 0.05). 
 




All patients     
≤ 70 16 60 165 (46.32, 587.73) <0.001 
]70-80] 50 17 14.96 (4.2, 53.26) <0.001 
]80-90] 79 21 11.7 (3.38, 40.48) <0.001 
]90-100] 111 20 7.93 (2.3, 27.38) 0.001 
]100-110] 131 18 6.05 (1.74, 21.02) 0.005 
]110-120] 104 3 1.27 (0.25, 6.42) 0.773 
>120 132 3 Reference – 
Patients with congenital heart disease     
≤ 70 3 3 21 (1.61, 273.34) 0.02 
]70-80] 8 7 18.38 (1.94, 173.98) 0.011 
]80-90] 19 10 11.05 (1.29, 94.63) 0.028 
]90-100] 27 13 10.11 (1.22, 83.6) 0.032 
]100-110] 23 14 12.78 (1.55, 105.78) 0.018 
]110-120] 14 1 1.5 (0.09, 26.01) 0.781 
>120 21 1 Reference – 
Patients without congenital heart disease     
≤ 70 13 57 243.35 (53.09, 1115.5) <0.001 
]70-80] 42 10 13.21 (2.78, 62.83) 0.001 
]80-90] 60 11 10.18 (2.18, 47.42) 0.003 
]90-100] 84 7 4.63 (0.94, 22.84) 0.06 
]100-110] 108 4 2.06 (0.37, 11.46) 0.411 
]110-120] 90 2 1.23 (0.17, 8.93) 0.836 
 45 
>120 111 2 Reference – 
Table III. Hemoglobin as a determinant of red blood cell transfusion. 
Hb, hemoglobin; PICU, pediatric intensive care unit; nTCs, non transfused cases; TCs, 
transfused cases; OR, odds ratio; CI, confidence interval. 
* Before first transfusion for TCs; during the whole PICU stay for nTCs. 
 
Number of RBC transfusions 578 
Patients who received at least one transfusion, n (%) 144 (17.1%) 
Incidence density of transfusion (transfusion events / 100 patient-days)* 11.2 
Volume of blood during first transfusion, mL/kg† 12.5±8.9; 11.1 (7.3-15) 
Lowest Hb level within 24 hours before first transfusion, g/L† 77.3±22.2; 77.5 (63.8-94) 
Time from PICU admission to first transfusion, days† 1.3±2.1; 1 (0-1) 
PRISM score within 24 hours before first transfusion† 8±6.3; 7 (3-12) 
PELOD score within 24 hours before first transfusion† 8.6±8.4; 10 (1-12) 
Length of storage of packed RBC units, days†,‡ 15.7±9.4; 13 (9-22) 
Table IV. Data on red blood cell transfusions in patients transfused in PICU. 
RBC, red blood cell; Hb, hemoglobin; PICU, pediatric intensive care unit; PRISM, Pediatric 
RISk of Mortality; PELOD, PEdiatric Logistic Organ Dysfunction. 
* Calculated using the total number of transfusion events (numerator) and the sum of the days 
that each child included in the study spent in PICU (denominator). 
† Mean ± SD; median (interquartile range).  
‡ Data available for 354 transfusion events. 
 
 









PICU admission age (month) - mean±SD 35.8±46.2 39.6±51.9 71.9±72 
Male sex – n(%) 190	  (59) 191	  (60) 434 (51.5) 
Admission PRISM score – mean±SD 9.4±6.7 9.1±6.7 6±5.8 
Congenital cyanotic heart disease – n(%)* 0 (0) 0 (0) 93 (11) 
 46 
Admission following cardiac surgery – n(%) 63 (20) 62 (20) 108 (12.8) 
Admission following noncardiac surgery – n(%) 60 (19) 64 (20) 204 (24.2) 
Admission for medical reason – n(%) 197 (61) 191 (60) 530 (62.9) 
Baseline Hb (g/L) - mean±SD† 80±10 80±9 111.5±24.7 
Lowest Hb > 95 g/L – n(%)‡ 0 (0) 0 (0) 455 (54) 
PICU length of stay (day) - mean±SD 9.5±7.4 9.9±7.9 6.1±14.5 
Survivors with PICU stay ≤ 1 day – n(%)§ 0 (0) 0 (0) 68 (8.1) 
Table V. Comparison of some characteristics of the patients enrolled in the TRIPICU study 
with the patients included in the present study. 
TRIPICU, Transfusion Requirements in Pediatric Intensive Care Unite; RBC, Red Blood Cell; 
PICU, Pediatric Intensive Care Unit; SD, Standard Deviation; Hb, Hemoglobin. 
* Patients with cyanotic heart disease were exclude from TRIPICU. 
† At randomization for the patients in TRIPICU, at PICU admission for transfused cases in the 
present study. 
‡ Before randomization for the patients in TRIPICU, before the first transfusion for transfused 
cases in the present study, during the entire PICU stay for non transfused cases in the present 
study (patients were considered for inclusion in the TRIPICU study only if their Hb level was 
< 95 g/L within the first 7 days in PICU). 








Figure 4. Lowest hemoglobin level as a predictor of RBC transfusion. 
ROC curve using the lowest Hb level (before the first transfusion for TCs, during the whole 
PICU stay for nTCs) to differentiate between transfused and non transfused children. AUC = 
0.827 (95% confidence interval: 0.79, 0.87, p < 0.001). 
AUC, area under the ROC curve; Hb, hemoglobin; ROC, receiving operating characteristic; 
TCs, transfused cases; nTCs, non transfused cases. 
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Figure 5. Hemoglobin level within 24 hours prior to first red blood cell transfusion. 
Congenital heart disease: children with cyanotic or non-cyanotic heart disease. 
 
Figure 6. Justifications for first RBC transfusions (according to prescribing physician). 
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RBC, red blood cell; TCs, transfused cases; Hb, hemoglobin; TRIPICU, Transfusion 
Requirements in Pediatric Intensive Care Unit; ECMO, extra-corporeal membrane 
oxygenation. 
* Congenital atresia of the left main coronary artery. 
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Chapitre 3. Critique 
Les études cliniques s’intéressent aux populations, mais il est généralement impossible 
d’étudier une population entière. Par exemple, il est impossible d’inclure dans une étude tous 
les enfants admis aux soins intensifs à travers le monde. Il faut dès lors échantillonner la 
population. L’objectif est de parvenir à un échantillon aussi représentatif que possible de la 
population, analysé de manière juste et fiable de telle sorte que les résultats obtenus 
représentent bel et bien ce qui se passe dans la population. Bref, l’objectif est de commettre le 
moins d’erreurs possible. 
Or, des erreurs peuvent survenir tout au long du processus, depuis la conception de 
l’étude jusqu’à la rédaction de l’article scientifique. Ces erreurs peuvent être responsables de 
faiblesses plus ou moins importantes de l’étude. 
On distingue deux types d’erreur en épidémiologie : l’erreur aléatoire, et l’erreur 
systématique104. L’erreur aléatoire est responsable d’un manque de précision. Elle est qualifiée 
d’aléatoire, car elle peut affecter une variable dans un sens comme dans l’autre. Il s’agit par 
exemple d’une erreur de mesure liée à un appareil imprécis. L’erreur systématique est celle 
qui affecte une variable systématiquement dans le même sens. Elle est le résultat de biais de 
sélection, d’information et de confusion105. Une erreur systématique peut faire perdre 
complètement sa validité interne à une étude. 
La validité interne représente la qualité avec laquelle l’étude a été conçue, menée et 
analysée. Elle apprécie le degré de fiabilité des résultats obtenus. La validité externe 
correspond quant à elle à la généralisabilité des résultats obtenus; elle dépend essentiellement 
de la validité interne et de la représentativité de l’échantillon de patients recrutés106, 107. 
3.1. Validité interne de notre étude 
3.1.1 Biais de sélection 
Un biais de sélection est présent lorsque le recrutement des patients n’est pas fait de 
façon aléatoire ou systématique, si bien que l’échantillon ne peut pas bien représenter la 
population source. Par exemple, un biais de sélection existe si la répartition exposés / non 
exposés des patients recrutés dans une étude de cohorte diffère entre la population de l’étude 
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et la population générale. Dans notre cas, cela signifierait que les 842 sujets inclus dans notre 
analyse ne seraient pas représentatifs de la population générale d’enfants admis dans notre 
unité de soins intensifs, et que la répartition transfusés / non transfusés serait différente de ce 
qui se passe « en réalité ». Cela est peu vraisemblable, car tous les patients admis 
consécutivement dans notre service durant la période d’étude ont été évalués pour inclusion 
dans l’étude par les assistantes de recherche qui vérifiaient quotidiennement le carnet 
d’admission. Par ailleurs, les critères d’exclusion étaient peu nombreux, et ils intéressaient des 
catégories de patients pour lesquels les stratégies transfusionnelles sont différentes de celle de 
la population générale (c’est le cas par exemple pour les patients sous ECMO). Enfin, le 
recrutement de l’étude s’est étalé sur une période de 1 an, ce qui a permis de tenir compte des 
fluctuations saisonnières qu’ont certaines pathologies pédiatriques comme les bronchiolites. 
Nous estimons donc que le risque de biais de sélection est négligeable dans notre 
étude. 
3.1.2 Biais d’information 
Le biais d’information est une erreur systématique aboutissant à un mauvais 
classement des sujets dans les groupes « exposés » ou « non exposés », ou dans les groupes 
« malades » et « non malades ». Le biais d’information aboutit à une erreur de classification 
qui peut être différentielle (c’est à dire affectant préférentiellement les sujets exposés ou les 
sujets non exposés, ou encore les sujets malades ou les sujets non malades), ou non 
différentielle (affectant identiquement chaque groupe). 
Dans notre étude, qui évalue les déterminants des transfusions de globules rouges, la 
transfusion est considérée comme l’événement - certains diraient la maladie - redouté, et les 
déterminants comme l’exposition. Un premier biais d’information pourrait être présent si la 
classification « transfusé / non transfusé » était erronée. Ce risque semble négligeable pour 
notre étude, car l’identification des patients transfusés aux soins intensifs s’est faite non 
seulement sur base du dossier médical de chaque patient, mais également sur base des données 
de la banque de sang du CHU Sainte-Justine. Tous les produits sanguins transfusés dans notre 
service sont délivrés par cette banque de sang. Finalement, le remplissage d’un questionnaire 
sur les justifications de transfusion par le médecin prescripteur était un autre moyen de valider 
le statut « transfusé » d’un patient. Grâce à cette triple vérification, il est très peu probable que 
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des patients aient été mal classifiés en ce qui concerne les transfusions sanguines. Nous avons 
par ailleurs considéré comme « transfusés » uniquement les patients transfusés aux soins 
intensifs. Les transfusions administrées en salle d’opération, même durant le séjour aux soins 
intensifs, n’ont pas été comptabilisées, car les déterminants de transfusion en salle d’opération 
n’étaient pas l’objet de notre étude. 
Le biais d’information peut également intéresser la classification « exposés / non  
exposés ». Dans notre étude, ces groupes correspondent à chacun des déterminants étudiés 
(déterminant présent / non présent). Une attention rigoureuse a été portée pour rendre 
opérationnelle la définition de chacun des déterminants. Des instructions écrites ont été 
formulées avant le début de la collecte des données; ces instructions ont été relues par les 
assistantes de recherche, puis, le cas échéant, précisées selon leurs commentaires. Ces 
instructions étaient disponibles et accessibles durant toute la collecte des données. Nous avons 
par ailleurs vérifié que chacun des déterminants potentiels était présent avant la première 
transfusion. Cette attention à la temporalité est importante, car une variable ne peut déterminer 
un événement que si elle est présente avant cet événement. Se contenter de relever la présence 
d’un déterminant potentiel pendant le séjour aux soins intensifs, indépendamment du moment 
de la transfusion, aurait ouvert la porte à un biais d’information significatif. La clarté du case 
report form a également été validée avant le début de l’étude. La base de données informatisée 
a été vérifiée avant le début de l’encodage. Au stade de l’analyse, chaque discordance entre 
des variables se recoupant et chaque anomalie objectivée (valeurs aberrantes par exemple) ont 
motivé une confrontation entre la base de données et les case report forms. Les divergences, 
parfois minimes, entre les case report forms et la base de données mises en évidence lors de 
l’analyse étaient peu nombreuses (moins de 3% des variables). Ces différentes interventions 
nous ont permis de réduire le risque de biais d’information. Toutefois, ce risque n’est pas 
annihilé. Une erreur de classification peut être survenue pour chacun des déterminants, à 
n’importe quel stade du processus de détection, depuis la documentation dans le dossier 
médical ou infirmier jusqu’à l’encodage dans la base de données. Nous pensons toutefois que, 
même si un biais d’information est survenu, d’une part il n’est pas important (grâce aux 
mesures prises dans la conception de l’étude puis lors de l’analyse des résultats), et d’autre 
part il a abouti à une erreur de classement non différentielle. Ce type d’erreur aboutit à une 
dilution de l’effet, c’est à dire à une sous-estimation de l’association exposition-maladie (dans 
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notre cas déterminant-transfusion). Nous pensons donc que les associations que nous avons 
mises en évidence ne peuvent être remises en question par un possible biais d’information. Au 
plus avons-nous légèrement sous-estimé l’ampleur de certaines associations. 
En plus des déterminants des transfusions de globules rouges, notre étude s’est 
également intéressée aux justifications de ces transfusions. Cette partie de l’étude repose sur 
des questionnaires qui ont été remis aux médecins dans les deux jours qui ont suivi la 
prescription de la première transfusion de chaque cas transfusé, sauf exception (exemple : 
transfusion le 1er jour d’une fin de semaine de 3 jours). Ces données sont beaucoup plus à 
risque de biais d’information que celles concernant les déterminants de transfusion. 
Premièrement, un biais de mémoire peut être survenu, le questionnaire étant rempli à distance 
de l’épisode transfusionnel. Deuxièmement, nous avons proposé une série de justifications aux 
médecins, pour faciliter le remplissage du questionnaire. Ce faisant, il est possible que nous 
ayons suggéré aux médecins certaines justifications auxquelles ils n’avaient pas pensé lors de 
la prescription de la transfusion. Troisièmement, la notion d’instabilité hémodynamique, 
permettant de considérer un patient comme ne répondant pas aux critères de TRIPICU repose 
sur une définition claire dans TRIPICU, alors qu’elle est subjective dans notre étude. Même si 
la notion subjective reflète la pratique courante, elle peut avoir abouti à un biais d’information, 
certains patients étant considérés comme « hors TRIPICU », alors qu’il n’en était peut-être 
rien. Cette partie de l’étude est donc à interpréter avec davantage de prudence que la partie 
« déterminants de transfusion », tel que discuté dans le paragraphe de notre article adressant 
les forces et faiblesses de l’étude. 
3.1.3 Confusion 
La confusion est la troisième source d’altération de la validité interne d’une étude. On 
parle de confusion lorsque la relation entre deux variables est totalement ou partiellement 
expliquée par une troisième variable. Par exemple, lorsqu’on met en évidence une association 
entre l’anémie aux soins intensifs et un mauvais pronostic, on peut se demander si la gravité 
de la maladie n’est pas un facteur confondant : est-ce que les patients anémiques restent plus 
longtemps à l’hôpital parce qu’ils sont anémiques, ou bien parce qu’ils sont plus sévèrement 
malades que les patients non anémiques? 
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Dans notre étude, les associations déterminants-transfusions mises en évidence à 
l’analyse bivariée peuvent évidemment être influencées par la confusion. Le jeune âge est-il 
associé à un risque accru de transfusion parce que la prévalence de cardiopathie congénitale 
est plus importante chez les jeunes patients? Les patients plus malades, tels que démontré par 
un score de PELOD plus élevé, sont-ils davantage transfusés parce qu’ils sont davantage 
anémiques? 
Contrairement aux biais de sélection et à certains biais d’information, la confusion peut 
être contrôlée après l’étude, au moins partiellement. Une des techniques disponibles pour 
contrôler la confusion est l’analyse multivariée, laquelle peut tenir compte jusqu’à un certain 
point des facteurs de confusion. Nous avons réalisé une régression logistique pour analyser la 
relation entre certains déterminants et la variable dépendante, à savoir la transfusion de 
globules rouges. 
3.1.3.1 Analyse multivariée : la régression logistique 
Dans notre étude, la variable dépendante est la transfusion de globules rouges, et les 
variables indépendantes sont les possibles déterminants, dont la liste fut déterminée a priori, 
puis validée a posteriori par une analyse univariée de chacun d’eux. Nous nous sommes 
intéressés à la transfusion de globules rouges en tant que variable dichotomique : transfusion 
oui/non. La régression logistique binaire s’est donc imposée comme méthode d’analyse 
multivariée. 
3.1.3.1.1 Choix des variables à inclure et formulation du modèle initial 
Nous nous sommes d’abord interrogés sur le nombre de termes d’équation que pouvait 
comprendre notre modèle de régression logistique. Il est recommandé d’avoir au maximum un 
terme d’équation pour 10 événements de la catégorie la moins importante de la variable 
dépendante dichotomique. Dans notre cas, la variable dépendante comprend deux catégories : 
698 cas non transfusés, et 144 cas transfusés. La catégorie la moins importante comprend donc 
144 événements, ce qui nous autorise à avoir au maximum 14 à 15 termes d’équation dans 
notre modèle final. Considérant le terme constant, il nous reste 13 termes d’équation 
disponibles pour les variables indépendantes. 
Pour le choix des variables, nous avons considéré les éléments suivants : 
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• Introduction impérative car variable d’intérêt primordial dans le domaine d’étude 
(variable que l’on désire contrôler, car porteuse d’un haut potentiel de confusion). 
o Par exemple, en pédiatrie, il est classique d’introduire l’âge dans les 
modèles multivariés. 
• Association bivariée avec la transfusion allant dans le sens d’un risque accru (c’est 
à dire rapport de cote supérieur à 1), car nous nous intéressons aux déterminants 
(ou facteurs de risque) et non aux facteurs de protection des transfusions (ceux avec 
un rapport de cote inférieur à 1). 
• Degré de significativité de l’analyse bivariée (p < 0.2). 
Le tableau VI synthétise ces critères pour chacune des variables de l’analyse bivariée. 
Compte tenu des données de la littérature sur les transfusions de globules rouges aux soins 
intensifs, nous voulions impérativement contrôler pour les variables suivantes : âge du patient, 
gravité de la maladie (traduite par les scores de gravité), présence d’une cardiopathie 






p< 0.2? A 
retenir? 
Age Oui Oui Oui Oui 
Genre Non Non - Non 
Cardiopathie congénitale Oui Oui Oui Oui 
PRISM à l’admission Oui Oui Oui Oui 
PELOD à l’admission Oui Oui Oui Oui 
Maladie respiratoire Non Non - Non 
Infection bactérienne Non Oui Non Non 
Infection virale Non Non - Non 
Chirurgie non-cardiaque Oui Non - Non 
Chirurgie cardiaque Oui Oui Oui Oui 
Convulsions Non Non - Non 
Choc Non Oui Oui Oui 
Polytrauma sans trauma crânien Non Non - Non 
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Trauma crânien sévère Non Oui Non Non 
Pire Hb ≤ 70 g/L Oui Oui Oui Oui 
MODS Non Oui Oui Oui 
Pire PELOD quotidien Oui Oui Oui Oui 
Dysfonction respiratoire Non Oui Oui Oui 
Dysfonction cardiovasculaire Non Oui Oui Oui 
Dyfonction hématologique Non Oui Oui Oui 
Dysfonction neurologique Non Oui Oui Oui 
Dysfonction gastro-intestinale Non Oui Oui Oui 
Dysfonction hépatique Non Oui Oui Oui 
Dysfonction rénale Non Oui Oui Oui 
ARDS Non Oui Non Oui 
Hypotension Non Oui Oui Oui 
Sepsis sévère Non Oui Oui Oui 
Choc septique Non Oui Oui Oui 
Infection bactérienne Non Oui Non Non 
Infection virale Non Non Oui Non 
Tableau VI. Evaluation des variables de l’analyse bivariée en vue de la constitution du 
modèle multivarié. 
OR, Odds Ratio; PRISM, Pediatric Risk of Mortalitty; PELOD, Pediatric Logistic Organ 
Dysfunction; Hb, Hémoglobine; MODS, Multiple Organ Dysfunction Syndrome; ARDS, 
Acute Respiratory Distress Syndrome. 
 
Considérant les données du tableau VI, nous avons initialement retenu les variables 
suivantes : âge, cardiopathie congénitale, PRISM à l’admission, PELOD à l’admission, 
chirurgie cardiaque, choc, anémie (Hb admission ≤ 70 g/L), syndrome de défaillance 
multiviscérale, pire PELOD quotidien, chacune des dysfonctions d’organe, ARDS, 
hypotension, sepsis sévère, choc septique. 
Nous avons ensuite considéré la colinéarité pouvant exister entre chacune de ces 
variables. Nous avons ainsi effectué les choix suivants : 
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• Suppression de « chirurgie cardiaque » car corrélée avec « cardiopathie 
congénitale ». 
• Les trois variables impliquant les scores de gravité étant corrélées, nous n’avons 
retenu que le « pire PELOD quotidien » (choix subjectif). 
• Suppression de « hypotension », de « choc » et de « choc septique » car corrélées 
avec « défaillance cardiovasculaire ». 
• Suppression de « MODS » car corrélée avec « pire PELOD quotidien » (le score 
PELOD appréciant la gravité de la dysfonction d’organes). 
• Suppression de « ARDS », car corrélée avec « défaillance respiratoire ». 
Nous avons donc retenu les variables suivantes : âge, cardiopathie congénitale, anémie, 
pire PELOD quotidien, chacune des dysfonctions d’organe, sepsis sévère. Toutes ces variables 
étant catégorielles, la question de la linéarité dans le Logit ne s’est pas posée. A ce stade, 
sachant que chaque variable catégorielle à k catégories engendre (k-1) termes d’équation, nous 
nous sommes retrouvés avec un modèle à 17 termes d’équation (16 pour les variables 
indépendantes, 1 pour le terme constant), ce qui était un peu trop élevé. 
L’évaluation de chacune de ces variables a par ailleurs révélé un nombre important de 
valeurs manquantes pour la variable anémie (Hb admission ≤ 70 g/L) (77 valeurs 
manquantes). Nous avons dès lors choisi de catégoriser cette variable en 3 catégories : valeur 
manquante = 0, oui = 1, non = 2. Les sujets avec une valeur manquante à cette variable 
n’étaient donc pas exclus du modèle final. Le rapport de cote fourni dans l’article est celui 
comparant la catégorie 1 (c’est-à-dire Hb admission ≤ 70 g/L = oui) avec la catégorie 2 (Hb 
admission ≤ 70 g/L = non). 
Le nombre de variables retenues pour le modèle initial a pu être réduit, car plusieurs 
variables ont été éliminées sur base d’un test de Wald non significatif (dysfonctions rénale, 
gastro-intestinale et respiratoire, sepsis sévère). La suppression de ces variables n’a pas induit 
de variation importante des termes d’équation des variables restantes (< 10%), confirmant que 
les variables supprimées n’avaient pas de potentiel de confusion dans l’association entre les 
variables restantes et la variable dépendante. 
A cette étape de l’analyse multivariée, il nous restait donc les variables indépendantes 
suivantes : âge, cardiopathie congénitale, anémie, pire PELOD quotidien, dysfonction 
cardiovasculaire, dysfonction hématologique, dysfonction neurologique, dysfonction 
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hépatique, sepsis sévère. Notre modèle contenait à ce stade 15 termes d’équation (14 pour les 
variables indépendantes, 1 pour le terme constant), ce qui était acceptable (voir ci-dessus). 
3.1.3.1.2 Analyse des interactions et formulation du modèle final 
Il nous a semblé sensé de tester les interactions entre l’âge, l’anémie, la présence d’une 
cardiopathie congénitale et le pire PELOD quotidien. Six termes d’interaction ont donc été 
testés à l’aide du test du likelihood ratio. Aucune de ces interactions ne s’est révélée 
significative. Nous nous attendions pourtant à trouver une interaction entre l’anémie et la 
présence d’une cardiopathie congénitale, sur base des résultats obtenus lors de l’analyse 
stratifiée distinguant les patients avec et sans cardiopathie congénitale (voir tableau III). Mais 
cette interaction n’était pas statistiquement significative dans notre modèle multivarié, son 
effet ayant sans doute disparu parce que nous n’avons considéré qu’un seul seuil 
d’hémoglobine (70 g/L) pour la transfusion dans l’analyse multivariée plutôt que 7 niveaux 
comme dans le tableau III. 
3.1.3.1.3 Evaluation du modèle final 
Nous avons apprécié la qualité d’ajustement du modèle final par le test de Goodness of 
fit de Hosmer-Lemeshow. Ce test a révélé un degré de signification de 0.673, permettant de 
conclure qu’il n’y avait pas d’évidence en faveur d’un manque d’ajustement du modèle aux 
données. 
Enfin, nous avons apprécié le pouvoir prédictif de notre modèle en évaluant l’aire sous 
la courbe ROC établie sur la base des probabilités de transfusion données par le modèle à 
chaque individu. L’aire sous la courbe était de 0.925, indiquant un excellent pouvoir 
discriminant pour notre modèle de régression logistique108. 
3.1.3.1.4 Conclusion sur l’analyse multivariée 
Nous avons voulu construire un modèle multivarié selon une démarche objective et 
rigoureuse. Nous sommes satisfaits du modèle finalement obtenu, et nous pensons qu’il est 
fiable, comme en témoigne l’aire sous la courbe ROC. Il est évident que certains choix ont été 
subjectifs : élimination de certaines variables plutôt que d’autres à cause d’une possible 
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colinéarité, choix des interactions testées. Cependant nous avons aussi basé ces choix sur nos 
connaissances du sujet, fondées sur les données la littérature. 
Nous sommes donc convaincus que notre modèle multivarié contribue à contrôler la 
confusion qui pourrait biaiser nos résultats, permettant ainsi d’optimaliser la validité interne de 
notre étude. 
3.1.4 Validité interne : conclusion 
Nous pensons que notre étude présente une bonne validité interne. Des biais 
d’information ont pu survenir, essentiellement dans la partie de l’étude s’intéressant aux 
justifications des transfusions. Ces biais ont été discutés dans notre article, dans le paragraphe 
s’intéressant aux forces et limitations de l’étude. Toutefois, la conception de l’étude et 
l’analyse des données (analyse multivariée) sont des atouts significatifs pour consolider  la 
validité interne de l’étude. 
3.2. Validité externe 
La validité externe correspond à la généralisabilité de nos résultats. Elle dépend de 
plusieurs choses. Tout d’abord une étude qui n’est pas valide à l’interne ne peut pas être valide 
à l’externe. Ce n’est pas le cas de notre étude. 
Ensuite, il faut considérer le contexte dans lequel notre étude a été menée. Les patients 
ont été recrutés dans un service de soins intensifs pédiatriques d’un hôpital universitaire nord-
américain. Nos résultats ne peuvent donc s’appliquer à des enfants hospitalisés en-dehors des 
soins intensifs, ni à des enfants gravement malades hospitalisés dans un pays en voie de 
développement. 
Il faut également considérer le type de pathologies admises dans nos soins intensifs. 
Notre service est pluridisciplinaire, accueillant des patients tant médicaux que chirurgicaux 
(chirurgie cardiaque et non cardiaque), ainsi que des enfants admis dans le décours de 
traumatisme crânien ou de polytraumatisme. Notre pratique polyvalente est un atout pour la 
validité externe de notre étude. 
Il y a toutefois un élément pouvant altérer la validité externe de notre étude. En effet, 
les médecins du service sont particulièrement sensibilisés aux pratiques transfusionnelles 
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compte tenu de l’implication de certains membres du staff dans la recherche transfusionnelle 
aux soins intensifs. L’investigateur principal de TRIPICU est d’ailleurs un des médecins du  
service. Cela pourrait avoir eu un impact favorable sur les pratiques transfusionnelles dans 
notre service, si bien que nos pratiques pourraient être plus restrictives que dans d’autres 
hôpitaux. Notre service était d’ailleurs un des plus restrictifs en terme de transfusions 




Chapitre 4. Conclusion 
L’anémie est fréquente aux soins intensifs, et elle est associée à un mauvais pronostic. 
Les transfusions de globules rouges sont le moyen le plus rapide d’augmenter le taux d’Hb. 
Toutefois, elles ne sont pas sans risque. Les risques non infectieux sont maintenant sur le 
devant de la scène, et ils peuvent contribuer significativement à la morbi-mortalité des enfants 
gravement malades. Par ailleurs, les globules rouges sont à considérer comme une ressource 
thérapeutique rare. Il est donc important de développer des stratégies transfusionnelles 
adaptées aux patients de soins intensifs, pour optimaliser l’efficience des transfusions. Une 
fois découverte la ou les stratégies porteuses du meilleur rapport coûts/efficacité, il faut 
ensuite encourager les médecins à appliquer ces stratégies transfusionnelles. 
L’évaluation des pratiques transfusionnelles est une étape importante dans ce 
processus. Elle permet d’évaluer le degré d’application des connaissances et fournit par 
ailleurs des données indispensables à l’élaboration d’études sur les transfusions sanguines 
dans certaines populations particulières, comme par exemple les enfants porteurs d’une 
cardiopathie congénitale. 
Notre étude apporte des renseignements intéressants à différents titres. Tout d’abord, 
elle est la première à évaluer les pratiques transfusionnelles depuis la publication de TRIPICU. 
Ensuite, elle confirme que les stratégies transfusionnelles sont différentes pour les enfants 
avec ou sans cardiopathie congénitale. Ceci doit être pris en considération dans la conception 
des futures études sur les transfusions de globules rouges aux soins intensifs, soit en étudiant 
séparément ces deux populations, soit en stratifiant la population selon ce critère. Notre étude 
confirme également que, au sein des enfants avec malformation cardiaque, il convient de 
distinguer les cyanogènes et les non cyanogènes, car les pratiques transfusionnelles diffèrent 
entre ces deux sous-groupes. Enfin, nos données indiquent que l’hémoglobine demeure le 
déterminant le plus important de transfusion de globules rouges. Le concept de transfusion 
guidée par les objectifs, où les globules rouges sont transfusés pour atteindre une cible 
physiologique donnée plutôt qu’un taux d’hémoglobine donné, mérite donc d’être étudié, car il 
ne semble pas régulièrement appliqué en pratique courante. 
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Il serait intéressant que notre étude soit répétée à l’échelon multicentrique, pour 
optimaliser sa validité externe. Nos données confirment en tout cas que des progrès ont été 
faits en médecine transfusionnelle aux soins intensifs pédiatriques, mais que la recherche dans 
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Annexe 1 : Questionnaire utilisé afin de déterminer les 
justifications des transfusions de globules rouges 
 
 
